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La BroncoPneumopatia Cronica Ostruttiva (BPCO) è una patologia respiratoria 
cronica molto comune caratterizzata da un’ostruzione al flusso aereo persistente, 
lentamente progressiva e non completamente reversibile. La BPCO è una delle 
principali cause di morbilità e mortalità nel mondo, ed ha una prevalenza maggiore nel 
sesso maschile e dopo i 60 anni di età. Per quanto riguarda la patogenesi, la BPCO 
rappresenta l’esito di tre principali quadri clinici: bronchite cronica, enfisema e, secondo 
alcuni autori, anche l’asma bronchiale. Il fattore di rischio principale per lo sviluppo 
della malattia è il fumo di sigaretta, anche se esistono altri fattori di rischio, sia esogeni 
che endogeni.  I sintomi principali di questa sindrome sono la dispnea, la tosse, 
l’espettorazione e la fatica; inoltre è caratterizzata, soprattutto nelle fasi avanzate, da un 
decondizionamento muscolare che porta all’inattività fisica (importante fattore 
prognostico negativo) e può essere associata anche ad alterazioni dell’umore, quali 
ansia e depressione, e ad alterazioni della composizione corporea. Frequentemente i 
pazienti presentano ulteriori comorbidità associate, quali patologie cardiovascolari, 
metaboliche e muscolo-scheletriche; probabilmente queste sono legate a fattori di 
rischio comuni o a uno stato infiammatorio sistemico che si viene a creare in questi 
pazienti. I fattori prognostici sono diversi, tra cui età, sesso, grado di ostruzione, 
tolleranza allo sforzo ecc, ma recentemente è stato sviluppato un indice che prende in 
considerazione più aspetti contemporaneamente, ovvero l’indice BODE: esso è un 
punteggio calcolato in base al BMI, al grado di ostruzione (FEV1), al grado di dispnea 
(secondo la scala MRC) e alla capacità di esercizio (misurata con il 6 Minute Walking 
Test). 
 Per quanto riguarda il trattamento, le linee guida più recenti indicano come 
scelta ottimale l’associazione della terapia farmacologica a quella non farmacologica, in 
particolare alla cessazione del fumo e alla riabilitazione respiratoria, che può essere 
iniziata sia in fase avanzata che in fase precoce della malattia.  
 La riabilitazione respiratoria si pone come obiettivo la riduzione dei sintomi, 
l’aumento dell’attività fisica e della qualità della vita. Il programma riabilitativo 
prevede come intervento principale l’allenamento fisico generale (soprattutto per gli arti 
inferiori e superiori), associato a strategie complementari e comportamentali atte a 
migliorare sia la componente psicologica della malattia sia l’aspetto nutrizionale e 
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metabolico. È importante inoltre che il paziente sia direttamente coinvolto 
nell’autogestire la malattia e che il programma di riabilitazione sia personalizzato in 
base alle necessità individuali. Per valutare l’efficacia del trattamento riabilitativo sono 
stati sviluppati dei criteri in grado di stabilire se il paziente ha ricevuto benefici da tale 
intervento: essi comprendono la valutazione della qualità della vita (mediante 
questionari come il St. George Respiratory Questionnaire, SGRQ), dei sintomi (per es. 
la dispnea o la fatica), e della performance fisica (con test specifici per misurare il 
massimo carico di lavoro sostenuto dal paziente). Le linee guida considerano come cut-
off di miglioramento clinico del paziente un “Minimal Important Difference” (MID) di 
almeno 54 metri per il test del cammino (6 minute walking test, 6MWT) e di almeno 4 
unità nel SGRQ. Ulteriori indici di miglioramento importanti sono un aumento 
dell’attività fisica quotidiana e un miglioramento del tono dell’umore.  
 Lo scopo della tesi è quello di valutare l’efficacia della riabilitazione 
ambulatoriale in un ampio gruppo di pazienti con BPCO di grado moderato-grave, 
analizzando sia parametri clinici e funzionali che parametri di tolleranza allo sforzo. 
Inoltre si è voluto confrontare la risposta ai due metodi più frequentemente utilizzati per 
giudicare l’efficacia della riabilitazione, ovvero il SGRQ e il 6MWT. 
 Sono stati esaminati 105 pazienti affetti da BPCO di grado moderato-grave, che 
hanno sostenuto un programma di riabilitazione e che sono stati  valutati con prove di 
funzionalità respiratoria e con emogasanalisi sia prima che dopo il ciclo riabilitativo. Il 
programma di riabilitazione consisteva in un periodo di 8-12 settimane durante il quale i 
pazienti eseguivano esercizi su cyclette o su tapis roulant, ed esercizi per gli arti 
superiori con una frequenza di due volte alla settimana, sotto la supervisione di 
fisioterapisti. Il paziente inoltre aveva un piano di esercizio da effettuare ogni giorno a 
domicilio, tarato sulle sue specifiche possibilità di esercizio come individuate nelle 
sedute in palestra.  Prima di iniziare il trattamento e alla fine di esso sono stati valutati 
anche la gravità dei sintomi (in particolare la dispnea con la scala MRC), la qualità della 
vita (mediante il SGRQ) e sono stati eseguiti test per misurare la tolleranza allo sforzo, 
come il test cardio-polmonare su cicloergometro (CPET), il 6 Minute Walking Test 
(6MWT) e i test di resistenza (endurance). 
 I risultati ottenuti sono stati analizzati, confrontando prima i valori pre- e post- 
riabilitazione nell’intero gruppo di pazienti, e successivamente suddividendo i pazienti 
in gruppi secondo differenti criteri. L’esame prima-dopo dell’intera casistica ha 
confermato quanto già noto dalla letteratura, in quanto si dimostrava un miglioramento 
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di tutti gli indici di “outcome” (dispnea, qualità della vita e tolleranza allo sforzo) al 
termine del ciclo di riabilitazione. 
 Sono stati confrontati sia i valori basali che gli indici di miglioramento tra i 
pazienti che miglioravano al 6MWT e quelli che non miglioravano; stessa analisi è stata 
fatta poi tra i pazienti che miglioravano al SGRQ e quelli che non miglioravano. I 
soggetti che mostravano un miglioramento al 6MWT (aumento di almeno 54 metri nella 
distanza percorsa nel test effettuato al termine della riabilitazione in confronto al basale) 
erano i pazienti con maggiore gravità della BPCO (più basso FEV1, maggiore grado di 
dispnea, minore tolleranza allo sforo nei test da sforzo pre-riabilitazione, maggior 
numero di riacutizzazioni). Ciò suggerisce che, in questo gruppo di pazienti, quelli con 
maggiore gravità di malattia avevano più spazio di miglioramento e quindi ricevevano 
maggiori vantaggi dalla riabilitazione in termini di miglioramento della performance 
fisica. Inoltre il miglioramento del 6MWT si associava ad un miglioramento, sebbene 
non significativo, del grado di dispnea, a conferma del risultato positivo ottenuto dal 
piano di riabilitazione. 
 Quando invece i soggetti erano distinti in base al miglioramento del SGRQ 
(riduzione del punteggio totale di almeno 4 punti al termine della riabilitazione), i 
soggetti che miglioravano mostravano invece una qualche tendenza ad avere migliori 
valori clinico-funzionali al basale rispetto a quelli che non miglioravano. Inoltre il 
miglioramento nella qualità della vita non si associava ad alcun miglioramento della 
dispnea né di valutazioni oggettive della tolleranza allo sforzo. 
 In effetti, non c’era alcuna correlazione tra i miglioramenti del 6MWT e del 
punteggio del SGRQ nel totale della popolazione studiata, suggerendo quindi che questi 
due indicatori di “outcome” esplorano aspetti diversi dell’efficacia della riabilitazione 
respiratoria. 
 Infine, dall’intera casistica sono stati creati altri 4 gruppi: il gruppo 1, che 
comprendeva i pazienti non migliorati ad entrambi i test; il gruppo 2, che comprendeva 
i pazienti migliorati ad entrambi i test; il gruppo 3, con i pazienti migliorati solo al 
SGRQ; e il gruppo 4, ovvero i pazienti migliorati solo al 6MWT. Tra questi 4 gruppi 
sono stati confrontati sia i valori basali pre-riabilitazione, sia i valori dei test da sforzo e 
i miglioramenti nei test considerati come predittori dell’efficacia della riabilitazione. In 
questo modo sono state riscontrate differenze statisticamente significative: 
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- nei valori iniziali del 6MWT: tra il gruppo 4 e il gruppo 1 e tra il gruppo 4 e il 
gruppo 3, dimostrando ancora che chi migliora al 6MWT parte da valori basali più 
bassi;  
- nei valori pre-riabilitazione dell’indice BODE: tra il gruppo 3 e il gruppo 4; 
- nei valori iniziali della scala MRC della dispnea: tra il gruppo 4 e il gruppo 1 e tra il 
gruppo 4 e il gruppo 3, confermando ancora il maggior margine di miglioramento 
dei pazienti più gravi..  
Per quanto riguarda invece i miglioramenti, è risultata significativa la differenza tra il 
miglioramento del BODE del gruppo 1 e quello del gruppo 4. 
 In conclusione, queste osservazioni confermano in un largo gruppo di pazienti 
con BPCO di grado moderato-severo l’efficacia della riabilitazione respiratoria, ma 
sollevano perplessità su quale sia l’indicatore migliore di valutazione dell’efficacia del 
trattamento nel singolo paziente. Mentre le variazioni del 6MWT sembrano in effetti 
riflettere un miglioramento reale nella dispnea, in parte confermata dagli altri indici di 
performance fisica (test di endurance), il miglioramento nella qualità della vita non 
sembra associati ad altre variazioni di rilievo di altri outcome e paradossalmente sembra 
più evidente nei pazienti con minore gravità di malattia, suggerendo che questo 
outcome possa essere più espressione della “maggiore confidenza” che il paziente 
BPCO assume con la sua malattia, indipendentemente da variazioni oggettive di indici 
di performance fisica. 
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Elenco delle abbreviazioni 
 
Tabella 1. Legenda delle abbreviazioni che compaiono nel testo 
FEV1 
Forced Expiratory Volume in the 
1st second (Volume Espiratorio 
Massimo nel primo Secondo) 
VO2 Consumo di O2 
PFR Prove di funzionalità respiratoria 
SGRQ St. George's Respiratory Questionnaire 
6MWT 6 Minute Walking Test 
CPET Cardio pulmonary Exercise Test (Test da sforzo cardiopolmonare) 
Scala MRC Scala della dispnea secondo il Medical Research Council 
TLC Total Lung Capacity (capacità polmonare totale) 
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1. CAPITOLO I 
 
1.1. La BroncoPneumopatia Cronica Ostruttiva. 
 
 La Broncopneumopatia Cronica Ostruttiva (BPCO) è definita come una patologia 
respiratoria cronica comune, prevenibile e trattabile, caratterizzata da una limitazione al 
flusso aereo persistente, lentamente progressiva e non completamente reversibile, 
associata ad un’eccessiva reazione infiammatoria a livello delle vie aeree e del 
parenchima polmonare in risposta a particelle o gas nocivi. La gravità della patologia è 
legata agli effetti e le comorbidità extrapolmonari, che possono aggravare il quadro 
portando a complicanze di diversa natura nei singoli pazienti1.  
La limitazione al flusso aereo è definita dai parametri spirometrici: si parla di sindrome 
ostruttiva quando l’indice di Tiffenau (ovvero il rapporto FEV1/VC) risulta minore 
dell’88% del valore predetto per il sesso maschile, e dell’89% del valore predetto per il 
sesso femminile (oppure dello 0,70 dopo broncodilatatori) dopo l’assunzione di un 
broncodilatatore. In alternativa, le Linee Guida GOLD1 suggeriscono di considerare il 
rapporto fisso FEV1/FVC < 0.70 post-broncodilatatore come indicativo di ostruzione 
bronchiale. La gravità della patologia viene poi classificata in quattro stadi in base alla 
riduzione del FEV1 post-broncodilatatore rispetto al valore teorico (tabella 2). 
Tale classificazione ha un significato sia prognostico, poiché l’aspettativa e la qualità di 
vita del paziente sono inversamente correlate alla classificazione spirometrica di gravità 
secondo GOLD1, che terapeutico, poiché il trattamento della BPCO è dipendente dallo 
stadio di malattia. 
 
 
Tabella 2. Classificazione spirometrica della gravità di BPCO secondo le linee guida 
GOLD 2014. 
Stadio di gravità della BPCO Parametri spirometrici 
I: Lieve 
FEV1/FVC < 0,7 
FEV1 ≥ 80% del predetto 
II: Moderata 
FEV1/FVC < 0,7 
50% ≤  FEV1 < 80% del predetto 
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III: Grave 
FEV1/FVC < 0,7 
30% ≤ FEV1 < 50% del predetto 
IV: Molto grave 
FEV1/FVC < 0,7 






La BPCO è una delle principali cause di morbilità e mortalità nel mondo. La sua 
prevalenza varia nei diversi paesi, e spesso è direttamente proporzionale a quella 
dell’abitudine al fumo di sigaretta, sebbene in alcuni paesi il principale fattore di rischio 
per questa patologia sia l’inquinamento, sia atmosferico che degli ambienti interni e 
occupazionali2. È previsto un aumento della prevalenza della BPCO nelle prossime 
decadi3, a causa della continua esposizione ai fattori di rischio e del cambiamento della 
durata della vita media nella popolazione mondiale. 
È stato accertato che la prevalenza della BPCO è maggiore nei fumatori e negli ex-
fumatori rispetto ai non fumatori, oltre i 40 anni e nel sesso maschile4; aumenta in modo 
proporzionale all’età, con un picco verso i 60 anni. Attualmente alcuni studi 
epidemiologici hanno dimostrato che la prevalenza stia nettamente aumentando nel 
sesso femminile, probabilmente come risultato dei cambiamenti sociali nell’abitudine al 
fumo avvenuti negli ultimi decenni. 
Grande importanza rivestono poi le comorbilità che accompagnano la BPCO, dato che 
queste richiedono visite mediche e ospedalizzazioni, e che aumentano con l’avanzare 
dell’età5: i pazienti con BPCO infatti possono essere affetti da altre patologie croniche, 
tra cui quelle cardiovascolari, muscolo-scheletriche, metaboliche ecc., che possono 
avere un impatto importante sullo stato di salute del paziente e possono interferire con 
la gestione della BPCO. Le più importanti condizioni che si accompagnano alla BPCO 
sono:  
• aterosclerosi e malattia coronarica,  
• aritmie  
• scompenso cardiaco congestizio,  
• disfunzione dei muscoli scheletrici con ridotta tolleranza allo sforzo 
          (anche di grado severo),  
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• neoplasie polmonari,  
• depressione ed altri disturbi psichici,  
• ridotta tolleranza glucidica (per insulino-resistenza periferica),  
• perdita di peso fino alla cachessia,  
• osteopenia ed osteoporosi,  
• anemia,  
• gastrite ed ulcera peptica. 
Per quanto riguarda la mortalità, la BPCO è una delle più importanti cause di morte in 
gran parte dei paesi, spesso come causa primaria, a volte secondaria. Si stima che nel 
2020 risulterà la terza causa di morte nel mondo, e la quarta nel 20303. Questo 
incremento della mortalità è dovuto principalmente all’aumento dell’abitudine al fumo, 
alla ridotta mortalità da altre cause come cardiopatia ischemica e malattie infettive, e 
all’invecchiamento della popolazione mondiale. 
La BPCO ha quindi un importante peso socio-economico: nell’Unione Europea il costo 
totale delle patologie respiratorie è pari a circa il 6% del budget totale per l’assistenza 
sanitaria, di cui il 56% è dovuto alla BPCO (circa 38,6 miliardi di euro). Negli Stati 
Uniti il costo diretto della BPCO è di circa 29,5 miliardi di dollari e il costo indiretto 
invece è circa 20,4 miliardi. Le riacutizzazioni sono responsabili della maggior parte del 
peso economico della BPCO sul sistema sanitario. Difatti vi è una correlazione diretta 
tra la severità della malattia e il costo dell’assistenza, e la distribuzione dei costi cambia 
con il progredire della malattia.  
 
1.1.2. Fattori di rischio 
 
Numerosi sono i fattori di rischio per lo sviluppo di BPCO, sia endogeni, in particolare 
fattori genetici, che esogeni. Tra questi ultimi il più importante è sicuramente il fumo di 
sigaretta, come accertato ormai da innumerevoli studi, tanto che la cessazione del fumo 
è tuttora la più efficace misura preventiva nel ridurre il rischio di sviluppare BPCO e nel 
rallentare la sua progressione. I fumatori, infatti, hanno una maggior prevalenza di 
sintomi respiratori e di alterata funzione respiratoria, un maggior declino annuo del 
FEV1 ed una mortalità superiore rispetto ai non fumatori. Altri fattori esogeni di una 
certa importanza sono le polveri inquinanti lavorative, l’inquinamento dell’aria 
atmosferica (sia negli ambienti interni che esterni) e le ripetute infezioni delle vie aeree 
in età infantile. Dall’altro lato, invece, il fattore di rischio genetico meglio documentato 
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attualmente è il deficit ereditario di α1-antitripsina (un inibitore delle serin-proteasi), 
trasmesso con modalità autosomica recessiva6.  
L’esposizione a tali fattori però da sola non sembra essere sufficiente per determinare lo 
sviluppi della malattia, ed è necessaria un’interazione tra rischi esogeni ed endogeni 




Per quanto riguarda la patogenesi, la BPCO rappresenta l’esito di diversi quadri clinici 
che, almeno inizialmente, non presentano ostruzione irreversibile delle vie respiratorie; 
essi sono essenzialmente tre: bronchite cronica, enfisema e, secondo alcuni autori, 
anche l’ asma bronchiale.  
La bronchite cronica è caratterizzata dalla presenza di tosse ed espettorazione per 
almeno tre mesi (anche non consecutivi) per almeno due anni consecutivi. Inizialmente 
può esservi un quadro di bronchite cronica semplice (con l’eventuale complicanza della 
suppurazione, che porta a una bronchite cronica suppurata), in cui c’è ipersecrezione da 
parte delle ghiandole della parete bronchiale, in assenza di ostruzione irreversibile al 
flusso (FEV1/FVC > 0,7 post-broncodilatatore). In questa patologia, quindi, l’ostacolo 
al flusso aereo è da imputare alla presenza di un’abnorme quantità di secreto all’interno 
dell’albero bronchiale. Infatti l’infiammazione, la fibrosi e gli essudati nel lume delle 
piccole vie aeree sono associati alla riduzione del FEV1 e del FEV1/FVC, e 
probabilmente anche al rapido declino del FEV1, caratteristico della BPCO. Ad ogni 
modo, la bronchite cronica è un’entità patologica indipendente che può precedere o 
susseguire lo sviluppo dell’ostruzione bronchiale (infatti può essere riscontrata anche in 
pazienti con valori spirometrici normali). Questa ostruzione delle vie aeree periferiche 
porta progressivamente all’intrappolamento di aria durante l’espirazione, determinando 
così iperinsufflazione.  
  
L’enfisema è una condizione caratterizzata dalla dilatazione abnorme e permanente 
degli spazi aerei distali ai bronchioli terminali, con distruzione dei setti alveolari, in 
assenza di una chiara fibrosi. Questa definizione anatomo-patologica in realtà è di 
scarsa utilità nella pratica clinica; quindi, per la diagnosi di enfisema polmonare, ci si 
basa su parametri radiografici e strumentali (come la radiografia del torace, in cui si può 
vedere un ingrandimento anomalo e permanente degli spazi aerei polmonari, e la 
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spirometria, in cui si riscontra un aumento dei volumi statici polmonari  e una riduzione 
della capacità di diffusione del monossido di carbonio che esprime la distruzione delle 
pareti alveolari.)  
Nonostante l’enfisema sia più associato alle alterazioni degli scambi gassosi che alla 
riduzione del FEV1, contribuisce anch’esso all’intrappolamento dell’aria durante 
l’espirazione. Questo è dovuto infatti alla distruzione degli attacchi alveolari ai 
bronchioli terminali, che avviene quando la patologia diventa severa. 
L’iperinsufflazione riduce la capacità respiratoria, così da far aumentare la capacità 
funzionale residua, in particolare durante l’esercizio (iperinsufflazione dinamica), 
determinando così un aumento della dispnea e una limitazione della capacità di 
esercizio. Questi fattori contribuiscono quindi al peggioramento della funzione dei 
muscoli respiratori intrinseci e all’aumento locale di citochine infiammatorie. Si pensa 
che l’iperinsufflazione si sviluppi precocemente nella BPCO e che sia il principale 
meccanismo della dispnea da sforzo7.  
L’alterazione degli scambi respiratori, che peggiora con la progressione delle malattia, 
invece va a determinare ipossiemia e ipercapnia, mediante diversi meccanismi. 
L’ipercapnia è causata da una diminuzione del drive respiratorio, dovuta a sua volta a 
un aumento del lavoro respiratorio per ostruzione severa e all’iperinsufflazione per 
indebolimento dei muscoli respiratori. 
 
L’asma bronchiale, infine, è una malattia infiammatoria cronica delle vie aeree, 
caratterizzata da un’iperreattività bronchiale a vari stimoli e da una bronco-ostruzione 
completamente o in parte reversibile.  È caratterizzata da episodi ricorrenti in cui il 
paziente presenta: dispnea accessionale ricorrente, respiro sibilante, tosse ed espettorato, 
associati a una sensazione di costrizione toracica. 
Secondo le recenti linee guida GOLD1, l’asma rappresenta un importante fattore di 
rischio per lo sviluppo di BPCO, ma può anche coesistere con essa, sebbene le 
sottostanti alterazioni flogistiche croniche abbiano un’origine diversa8 e le due patologie 
possano essere facilmente distinte sulla base della reversibilità dell’ostruzione (presente 
nell’asma, assente nella BPCO); in ogni caso, i pazienti asmatici sperimentano un più 
rapido declino del FEV1 con l’età rispetto ai non asmatici9, potendo arrivare a quadri 
francamente ostruttivi, soprattutto se si associa un’anamnesi positiva per il fumo di 
sigaretta.  
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Un’ulteriore condizione patologica che può determinare una sindrome ostruttiva sono le 
bronchiectasie, cioè dilatazioni anomale e permanenti dei bronchi, le quali riconoscono 
tra i fattori predisponenti sia episodi infettivi (ripetute flogosi, specie in età infantile10, 
delle basse vie respiratorie, ad eziologia virale o batterica, su un substrato predisposto, 
come la discinesia ciliare o l’ipogammaglobulinemia) e non infettivi, come fibrosi 
cistica, sindrome di Kartagener, deficit di  α1-antitripsina, aspergillosi broncopolmonare 
allergica, sindrome delle unghie gialle, e altre.  
È importante sottolineare che queste condizioni morbose spesso possono coesistere tra 
loro (tipica è l’insorgenza di un enfisema centro-lobulare in un paziente con bronchite 
cronica), e questo è dovuto anche al fatto che molti fattori predisponenti - il fumo in 
primis - sono comuni ai diversi quadri. Ad ogni modo si possono distinguere pazienti 
con BPCO a prevalente componente bronchitica o a prevalente componente 
enfisematosa, a seconda che predomini rispettivamente l’ipersecrezione o 
l’insufflazione nel determinare l’ostruzione. 
 
Attualmente, molti studi si sono concentrati sui rapporti  tra la BPCO, i sintomi 
sistemici che si accompagnano ad essa e la flogosi cronica (figura 1). 
 
 
Figura 1 : rapporti tra infiammazione sistemica e patologie croniche.  
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Quest’ultima infatti provoca, come abbiamo già visto, sia un danno delle vie aeree che 
del parenchima, portando a un aumento delle resistenze al flusso aereo e ad 
un’alterazione della dinamica polmonare11. Nei pazienti con BPCO però sembra che la 
flogosi cronica non sia limitata soltanto al tratto respiratorio, ma vi è uno stato 
infiammatorio sistemico, tanto che alcuni autori parlano di “Sindrome da 
Infiammazione Sistemica Cronica” 12 che presenta alcune caratteristiche chiave: 
· Età > 50 anni 
· Fumo > 10 pack/years 
· Anomala funzionalità respiratoria 
· Disfunzione ventricolare e/o aumento del BNP 
· Sindrome metabolica 
· Aumento della Proteina C Reattiva (PCR) 
La BPCO, quindi, non viene più considerata come una semplice patologia dell’apparato 
respiratorio, bensì come un’entità patologica  più complessa che richiede un intervento 
diagnostico e terapeutico più ampio e multispecialistico. Si sono ampliati quindi anche i 
trattamenti non farmacologici, come la Riabilitazione Respiratoria, che interviene sia 
sugli aspetti cardio-respiratori che su quelli nutrizionali e psicologici. 
 
Negli ultimi anni molti studi hanno cercato di comprendere il rapporto tra le comorbilità 
della BPCO e la patologia polmonare stessa, in quanto esse hanno un impatto 
significativo sulla qualità della vita e sulla sopravvivenza dei pazienti13. Lo scopo di 
questi studi era quello di capire se le patologie che accompagnano la BPCO siano 
semplicemente associate ad essa, condividendone alcuni fattori di rischio (ad esempio il 
fumo nell’aterosclerosi), o se vi sia un rapporto diretto di causa-effetto tra le varie 
manifestazioni morbose. Alcune di queste sono semplicemente correlate all’esposizione 
a un fattore di rischio comune (come la malattia coronarica al fumo di sigaretta); 
tuttavia poiché non tutte le comorbidità possono essere ricondotte alla semplice 
esposizione ai fattori di rischio, diversi autori hanno deciso di investigare i rapporti tra 
la patologia e le suddette manifestazioni sistemiche, arrivando alla conclusione che 
molte di esse potrebbero essere determinate da uno stato infiammatorio sistemico 
cronico14, che origina dal polmone e che induce una risposta immunitaria e 
infiammatoria a livello della maggior parte dei tessuti, senza però comprendere a fondo 
il meccanismo con cui avviene tale processo.  
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Oltre alle suddette comorbidità, si devono poi considerare le complicanze a lungo 
termine della malattia, tra cui le riacutizzazioni, definite come “un evento nel decorso 
naturale della malattia caratterizzato da una variazione dei sintomi di base del paziente, 
dispnea, tosse e/o espettorazione di entità superiore alla normale variabilità giornaliera, 
con esordio acuto e che può richiedere un cambiamento nella terapia regolare del 
paziente”,  l’insufficienza respiratoria (acuta e cronica), l’ipertensione polmonare e il 




Per quanto riguarda le manifestazioni nel paziente con BPCO in fase stabile, i principali 
sintomi respiratori sono la  dispnea, la tosse e l’espettorato15 (questi ultimi due più 
frequenti quando prevale la componente bronchitica e se i pazienti continuano a 
fumare). La dispnea solitamente rappresenta il sintomo predominante in questi soggetti, 
influenzandone anche la qualità della vita, in quanto diminuisce la  tolleranza allo 
sforzo fino a limitare le attività quotidiane, portando così ad uno stile di vita sempre più 
sedentario e facendo entrare il paziente in un circolo vizioso: la sedentarietà induce un 
decondizionamento muscolare periferico e cardiaco che aggrava ulteriormente la 
dispnea e  quindi aumenta sempre di più la difficoltà nelle attività fisiche. La dispnea 
può essere classificata in vari gradi secondo i criteri del Medical Research Council 
(MRC), in base al livello di limitazione delle attività fisiche riferito dal paziente stesso 
(tabella 3). Questa classificazione della dispnea permette di seguire il paziente nel 
tempo e di correlare la gravità del sintomo con la qualità della vita, in modo più 
attendibile rispetto agli indici di funzionalità respiratoria. 
Esistono anche altre scale per valutare la dispnea: sono le cosiddette “scale stimolo-
risposta”, come la scala di Borg e la Visual Analogic Scale (VAS), le quali però non 
sostituiscono la scala MRC perché  valutano la gravità del sintomo durante uno stimolo 
(ovvero la somministrazione di un farmaco o l’esecuzione di un test da sforzo 
sottomassimale o massimale).  
 
Tabella 3. Scala della dispnea secondo il Medical Research Council. 
Grado Sintomi da indagare all’anamnesi 
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Dispnea di grado 0  
Nessun problema di dispnea se non durante esercizio 
strenuo. 
Dispnea di grado 1 
Problemi di dispnea solo correndo sul piano o 
camminando in lieve salita. 
Dispnea di grado 2 
Il paziente cammina più lentamente delle persone di 
pari età a causa di “mancanza di fiato” o necessita di 
fermarsi per dispnea quando cammina al suo passo 
standard sul piano. 
Dispnea di grado 3 
Il paziente si deve fermare per dispnea dopo circa 
100 metri o dopo pochi minuti di cammino in piano. 
Dispnea di grado 4 
Il paziente è troppo dispnoico per uscire di casa o 






La diagnosi di BPCO quindi dovrebbe essere sospettata nei pazienti che riferiscono tali 
sintomi e con un’anamnesi positiva per esposizione ai fattori di rischio precedentemente 
elencati. Per la diagnosi definitiva, invece, è necessario eseguire le Prove di 
Funzionalità Respiratoria (PFR)16: il criterio spirometrico per dimostrare una 
limitazione permanente del flusso aereo è il riscontro del rapporto FEV1/FVC < 0,70 
dopo broncodilatatori1. L’approccio al paziente con BPCO prevede inoltre l’esecuzione 
di un esame obiettivo completo, ma raramente diagnostico a causa della sua bassa 
sensibilità e specificità. Esso non deve limitarsi alla valutazione del quadro polmonare, 
ma deve esaminare con attenzione anche la funzione cardiaca (inclusa la misurazione 
della pressione arteriosa), la presenza di eventuali edemi periferici, la tonicità delle 
masse muscolari, la presenza e la quantità di pannicolo adiposo ed i segni di altre 
eventuali comorbilità. Per quanto riguarda gli esami strumentali può essere eseguita una 
radiografia standard del torace (utile anche per il follow up del paziente, soprattutto in 
caso di riacutizzazioni), un’emogasanalisi arteriosa (EGA), la TC ad alta risoluzione 
(che solitamente non viene eseguita di routine ma solo in caso di sospetti diagnostici 
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specifici, o in previsione di un intervento chirurgico). Tra gli altri esami che possono 
essere eseguiti per accertare la presenza di comorbilità ritroviamo ad esempio l’ECG 
basale, sotto sforzo e holter, l’ecocardiogramma, la densitometria ossea, 
l’esofagogastroduodenoscopia, e altri esami di laboratorio, come il profilo glucidico e 
lipidico, e anche lo screening per il deficit di α1-antitripsina (indicato soprattutto per i 
casi in cui la malattia è insorta prima dei 45 anni o con storia familiare importante per 
BPCO). Molte di queste indagini risultano importanti per il follow up del paziente: 
permettono infatti di valutare il peggioramento della funzione respiratoria e degli altri 
apparati, di accertare la presenza di riacutizzazioni o complicanze (come l’insufficienza 
respiratoria e il cuore polmonare), e di aggiustare/personalizzare la terapia in modo da 
massimizzare gli effetti benefici e ridurre quelli avversi.  
 
1.1.6. Fattori prognostici 
 
Parallelamente all’evoluzione dell’idea di BPCO come patologia sistemica, anche i 
fattori prognostici si sono modificati nel tempo, così come la loro importanza: oltre al 
FEV1, l’età e il sesso, ritroviamo anche la presenza di complicanze, l’insufflazione 
polmonare (valutata come diminuzione dell’IC, aumento della FRC, rapporto IC/TLC o 
RV/TLC, detto indice di Motley), la diminuzione della tolleranza allo sforzo, la dispnea 
(secondo la scala MRC), la qualità della vita (misurata col St. George Respiratory 
Questionnaire o SGRQ), la presenza e il numero di riacutizzazioni, le alterazioni 
nutrizionali, la composizione corporea, eventuali manifestazioni cardiovascolari e infine 
la presenza di anemia o di elevati valori di PCR17. 
Negli ultimi anni sono stati svolti diversi studi, che hanno dimostrato come una 
valutazione multidisciplinare del paziente sia più efficace nello stimare l’evoluzione 
della malattia; a questo proposito, Celli et al.18 hanno sviluppato il cosiddetto “indice 
BODE”, che va a considerare i principali fattori prognostici, ovvero:   
· Body mass index (BMI) 
· Ostruzione al flusso (FEV1) 
· Dispnea (secondo la scala MRC) 
· Exercise capacity (ovvero la tolleranza allo sforzo valutata con il “six-minute 
walking test”, 6MWT) 
Tale indice si è dimostrato superiore al FEV1 nel predire il rischio di morte, per cause 
respiratorie e non, nei pazienti con BPCO. Inoltre, esso dimostra come molteplici siano 
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i campi di intervento nel trattamento della malattia, sottolineando ancora una volta la 
necessità di un approccio terapeutico multidimensionale per questi pazienti. Nella 
tabella 4 è riportato il punteggio per il calcolo dell’indice BODE. 
 
Tabella 4. Calcolo dell’indice BODE18. 
 PUNTEGGIO NELL’INDICE BODE 












































FEV1 % pred: percentuale del FEV1 rispetto al valore teorico; 6MWT: distanza 
percorsa al test del cammino in 6 minuti; dispnea MRC: valutazione della dispnea 
secondo la scala del Medical Research Council; BMI: indice di massa corporea. 
 
 
1.1.7. Trattamento della BPCO 
 
Lo scopo del trattamento della BPCO prevede il miglioramento dei sintomi e della 
qualità della vita del paziente, fino ad un eventuale rallentamento dell’evoluzione della 
malattia stessa. Essa infatti è trattabile, ma non curabile; questo però non vuol dire che 
le attuali terapie non siano in grado di migliorare la sopravvivenza dei pazienti, anzi è 
stato dimostrato che questa può migliorare, sempre aumentando la qualità della vita. 
L’approccio terapeutico non può che essere multidisciplinare, ma il caposaldo della 
terapia resta il trattamento farmacologico, seguito poi da quelli non farmacologici, tra 
cui uno dei più importanti è la Riabilitazione Respiratoria. 
Secondo le linee guida GOLD1, tra le opzioni terapeutiche la prima da mettere in atto è 
ovviamente la cessazione del fumo, sia mediante prodotti che vanno a sostituire la 
nicotina, sia con interventi farmacologici (come la vareniclina13 brupropione19 e la 
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nortriptilina) assieme ad un eventuale counseling con figure professionali specializzate. 
Questo è l’intervento terapeutico che va a influire maggiormente sulla storia naturale 
della malattia: studi multicentrici a lungo termine, infatti, indicano che se vengono 
dedicati tempo e risorse efficaci per raggiungere questo scopo, si può avere la 
cessazione del fumo a lungo termine nel 25% dei fumatori20. 
Dall’altro lato la terapia farmacologica sembra ridurre i sintomi, la frequenza e la 
gravità delle riacutizzazioni, migliorando così la qualità della vita e la tolleranza allo 
sforzo, ma non è stato dimostrato che modifichi il declino della funzione polmonare a 
lungo termine21. La scelta tra le varie classi di farmaci dipende sia dalla disponibilità e 
dal costo della terapia che dalla risposta di ogni paziente: infatti ogni trattamento deve 
essere personalizzato in modo specifico per ogni individuo. Le scelte terapeutiche 
includono l’uso di broncodilatatori (come i ß2-agonisti, gli anticolinergici, le metil-
xantine o una combinazione di questi), corticosteroidi (per via inalatoria oppure orale), 
gli inibitori della 4-fosfodiesterasi e altri tipi di trattamenti farmacologici (tra cui 
vaccinazioni, mucolitici, antitussivi,  immunoregolatori, vasodilatatori, e anche 
l’utilizzo di antibiotici). Nella tabella 5 viene proposto un modello per il management 
iniziale del trattamento farmacologico della BPCO in base ai sintomi e al rischio di 
riacutizzazione. 
 
Tabella 5. Management iniziale del trattamento farmacologico nei pazienti con BPCO 
Gruppo 
pazienti 
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Le linee guida GOLD suddividono i pazienti affetti da BPCO in 4 gruppi principali: 
1) Gruppo A:  
Questo gruppo comprende quei pazienti che presentano pochi sintomi e un basso 
rischio di riacutizzazioni. Evidenze specifiche sull'efficacia dei trattamenti 
farmacologici non sono disponibili per i pazienti con un FEV1> 80 %1.  
In ogni caso per i pazienti del gruppo A le linee guida raccomandano come prima 
scelta l’utilizzo di un broncodilatatore a breve durata d’azione impiegato al 
bisogno, per il suo effetto sulla funzionalità polmonare e la riduzione della 
dispnea22. Un'altra possibilità prevede una combinazione di broncodilatatori a breve 
durata d’azione o l'introduzione di broncodilatatori a lunga azione, ma le evidenze 
sono deboli; esistono infatti pochi studi su tale associazione in questa fase e la 
maggior parte dei trials clinici con l'impiego di broncodilatatori a lunga durata 
d'azione sono stati usati in pazienti con una maggiore gravità della limitazione del 
flusso aereo23. 
 
2) Gruppo B 
I pazienti del gruppo B hanno dei sintomi più significativi rispetto ai precedenti ma 
un basso rischio di riacutizzazioni. I broncodilatatori a lunga durata sono 
considerati superiori rispetto ai broncodilatatori a breve durata (presi al bisogno) e 
sono quindi raccomandati23. Nel singolo paziente, inoltre, la scelta del farmaco 
dovrebbe tener conto del miglioramento dei sintomi avvertiti dal paziente stesso. 
Nei pazienti con grave dispnea si può in alternativa impiegare una combinazione di 
broncodilatatori a lunga azione24, 25. Altri possibili trattamenti includono l'utilizzo 
di broncodilatatori a breve durata e teofillina; quest'ultima può essere usata se i 
broncodilatatori per via inalatoria non sono disponibili o tollerati. 
 
3) Gruppo C 
I pazienti del Gruppo C presentano pochi sintomi ma un alto rischio di 
riacutizzazioni. Come prima scelta può essere prescritta una combinazione di 
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cortisonici per via inalatoria e ß2-agonisti a lunga durata d'azione o un 
anticolinergico a lunga durata d'azione26-28. Sfortunatamente esiste soltanto uno 
studio  che mette a confronto questi trattamenti, il che rende difficile il confronto 
tra le due strategie terapeutiche. Come alternativa può essere impiegata 
un'associazione di due broncodilatatori a lunga azione oppure la combinazione di 
cortisonici inalatori e anticolinergici a lunga azione.  Sia gli anticolinergici a lunga 
durata d'azione che i ß2-agonisti a lunga durata d'azione riducono il rischio di 
riacutizzazione, e sebbene gli studi a lungo termine siano pochi, questa 
associazione di trattamenti sembra funzionare (nonostante in molti paesi risulti 
costosa).  
Infine potrebbe essere considerate la scelta di un inibitore della fosfodiesterasi 4 
usato in combinazione con almeno un broncodilatatore a lunga durata d'azione nel 
caso il paziente presenti una bronchite cronica. Altri possibili trattamenti includono 
broncodilatatori a breve durata d'azione e teofillina, qualora i broncodilatatori a 
breve durata d'azione non siano disponibili o tollerati. 
 
4) Gruppo D 
I pazienti del gruppo D presentano molti sintomi e un elevato rischio di 
riacutizzazioni. La terapia di prima scelta è rappresentata da un cortisonico 
inalatorio con un ß2-agonista a lunga durata d'azione o un anticolinergico a lunga 
durata d'azione, sebbene vi siano risultati contrastanti riguardo a questi trattamenti; 
evidenze a favore si ritrovano per lo più da studi di breve durata (Evidenze di tipo 
B)29, 30. Come seconda scelta è raccomandata30 una combinazione di tutte e tre le 
classi di farmaci (corticosteroidi, ß2-agonisti a lunga durata d'azione e 
anticolinergici a lunga durata d'azione). È possibile inoltre aggiungere un inibitore 
della fosfodiesterasi 4 al trattamento impiegato come prima scelta, purchè il 
paziente abbia una bronchite cronica. Un inibitore della fosfodiesterasi 4 risulta 
efficace quando associato a un broncodilatatore a lunga azione31, mentre evidenze 
di un suo beneficio quando associato a cortisonico inalatorio derivano da analisi 
secondarie meno valide. Altri possibili trattamenti includono broncodilatatori a 
breve azione, e teofillina o carbocisteina32, le quali possono essere usate se i 
broncodilatatori inalatori a lunga durata d'azione non sono disponibili o tollerati. 
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1.2. La Riabilitazione respiratoria 
 
Recentemente, l’American Thoracic Society e l’European Respiratory Society hanno 
adottato una nuova definizione di riabilitazione respiratoria: “La riabilitazione 
respiratoria è un intervento multidisciplinare basato sulla valutazione completa e 
approfondita del paziente, seguita da una terapia personalizzata che include – tra le altre 
cose – l’allenamento fisico, l’educazione del paziente e una modifica dello stile di vita, 
progettati per migliorare le condizioni psico-fisiche dei pazienti affetti da patologie 
respiratorie croniche e per promuovere l’adozione a lungo termine di comportamenti 
che migliorano la salute.”33 
La riabilitazione respiratoria ad oggi è riconosciuta come una delle componenti centrali 
per la gestione di questi pazienti così complessi ed ha chiaramente dimostrato di riuscire 
a ridurre la dispnea, aumentare la capacità di esercizio fisico e migliorare la qualità di 
vita negli individui con BPCO.  
L’intervento riabilitativo viene realizzato da un team dedicato e multidisciplinare, che 
include fisioterapisti ed altre figure professionali, come infermieri, psicologi, fisiologi, 
nutrizionisti, terapisti occupazionali ed altri operatori.  
Prima di iniziare il ciclo riabilitativo, ottimizzare la terapia medica e il trattamento delle 
comorbilità associate può rendere massima l’efficacia dell’allenamento. Inoltre il 
programma dovrebbe essere personalizzato per ogni paziente, in base alle sue necessità 
e  alle valutazioni della gravità della patologia, effettuate all’inizio e in corso di 
riabilitazione, e delle comorbidità associate ad essa. È opportuno poi valutare 
l’eventuale necessità di un supplemento di ossigeno, che può aiutare a migliorare le 
comorbilità cardiovascolari e a garantire la sicurezza dell’intervento. 
 
Per quanto riguarda la selezione dei pazienti, esistono una serie di indicazioni alla 
riabilitazione polmonare, tra cui la persistenza dei sintomi respiratori (dispnea e fatica) e 
la presenza di limitazioni funzionali nonostante una terapia farmacologica ottimale. 
Le linee guida elaborate da ATS e ERS33 raccomandano la prescrizione della 
riabilitazione polmonare in quei pazienti sintomatici che presentano un FEV1 minore 
del 50% del predetto, e può essere considerata anche per quei pazienti sintomatici o che 
presentano limitazione dell’esercizio fisico che hanno un FEV1 maggiore del 50% del 
predetto. 
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Poiché il grado di gravità della malattia non è determinato solo dalle alterazioni 
fisiopatologiche ma anche da altri fattori, si pensa che possano esistere altre indicazioni 
alla riabilitazione, ma queste devono essere ancora studiate e confermate. Ulteriori 
indicazioni al trattamento riabilitativo comprendono: una diminuzione della qualità 
della vita, dello stato funzionale o delle performance occupazionali, una difficoltà nelle 
attività quotidiane o nel seguire la terapia medica, problematiche psichiche secondarie 
alla patologia polmonare, deplezione nutrizionale, un aumento del ricorso all’assistenza 
sanitaria (es. per frequenti riacutizzazioni) e alterazioni degli scambi respiratori che 
possono portare a ipossiemia. 
  
Le controindicazioni alla riabilitazione, invece, sono poche ma includono tutte quelle 
condizioni che esporrebbero il paziente a dei rischi durante l’intervento riabilitativo, 
oppure quelle che andrebbero a interferire di fatto col processo riabilitativo. In realtà 
molte controindicazioni possono essere affrontate e superate, o il processo riabilitativo 
può essere adattato in modo tale che il paziente vi possa partecipare. 
 
La riabilitazione può essere iniziata a qualsiasi stadio della malattia, durante i periodi di 
stabilità clinica oppure durante o dopo una riacutizzazione. Tradizionalmente i 
programmi di riabilitazione coinvolgono individui con una forma severa di BPCO, 
tuttavia nuovi dati suggeriscono che anche i pazienti con quadri meno avanzati 
ottengono miglioramenti significativi dopo il trattamento riabilitativo. Infatti, 
aumentando la tolleranza allo sforzo, promuovendo modifiche comportamentali e 
riducendo le riacutizzazioni, la riabilitazione iniziata in stadi precoci ha la potenzialità 
di modificare in modo marcato il decorso della malattia stessa. 
Appare logico considerare tale intervento anche nei casi di riacutizzazione, poiché una 
diminuzione dell’attività fisica associata alle riacutizzazioni è una delle cause più 
importanti di disfunzione muscolare in questi pazienti. Nel caso delle riacutizzazioni, la 
riabilitazione può essere iniziata precocemente (es. entro 3 settimane) e può dare 
significativi miglioramenti nella tolleranza allo sforzo, nei sintomi e nella qualità della 
vita34, 35 oltre a portare a una riduzione dei ricoveri e della mortalità. 
Per quanto riguarda la durata ottimale del programma riabilitativo, non esiste un 
consenso: essa è idealmente determinata dai continui progressi nel raggiungere gli 
obiettivi e nell’ottimizzare i benefici. Nonostante ciò, si pensa che programmi più 
lunghi determinino maggiori benefici, raccomandando almeno 8 settimane per 
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raggiungere un effetto significativo36, 37. Tuttavia i miglioramenti nella capacità di 
esercizio funzionale sembrano raggiungere un plateau entro 12 settimane dall’inizio del 
programma riabilitativo, nonostante si continui l’allenamento38, 39.  
Il numero di sessioni, invece, può variare nei diversi programmi riabilitativi: si può 
andare da 2-3 sessioni a settimana, fino a 5 nei programmi dei pazienti ricoverati e la 
durata di tali sessioni può andare da 1 a 4 ore al giorno40, 41.  
 
La riabilitazione si pone come obiettivi da raggiungere la riduzione dell’impatto dei 
sintomi, il miglioramento della performance fisica e della qualità della vita e il 
mantenimento a lungo termine degli effetti dati dalle modifiche dello stile di vita. 
L’allenamento fisico è considerato la pietra miliare della riabilitazione polmonare, ed è 
il miglior modo per incrementare la funzione muscolare nei pazienti con BPCO. 
L’aumento della funzionalità muscolo-scheletrica porta a sua volta a un incremento 
della capacità di esercizio, nonostante l’assenza di miglioramenti della funzione 
polmonare. L’allenamento fisico può avere anche effetti positivi in altri ambiti, tra cui 
un aumento della motivazione all’esercizio fuori dall’ambiente ospedaliero, una 
diminuzione dei disturbi dell’umore, dell’impatto dei sintomi e persino un 
miglioramento della funzione cardiovascolare.  
I principi su cui si basa l’allenamento fisico nei pazienti affetti da patologie respiratorie 
croniche non differiscono da quelli usati per gli individui sani. Per essere efficace, 
l’allenamento deve avere un carico totale di lavoro che rifletta le richieste specifiche 
individuali, e deve superare i carichi di lavoro che si affrontano nelle normali attività di 
vita quotidiana affinché migliorino la capacità aerobica e la forza muscolare. 
Esistono diverse metodiche di allenamento che possono portare a un miglioramento 
della resistenza, della forza e dell’elasticità muscolare:  
 
1. Endurance training 
Gli obiettivi di tale allenamento sono il condizionamento dei muscoli impegnati nella 
deambulazione e il miglioramento della funzione cardio-respiratoria al fine di 
aumentare l’attività fisica e ridurre l’affanno e la stanchezza. 
Solitamente viene utilizzato un allenamento in cui l’intensità è maggiore rispetto alle 
prestazioni standard personali; tuttavia per alcuni individui può essere difficoltoso 
raggiungere un certo target (che sia l’intensità o il tempo di allenamento) e in questi casi 
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l’alternativa usata è un allenamento a bassa intensità o addirittura un allenamento 
intervallato (“interval training”). 
Ad ogni modo è stato dimostrato che un esercizio effettuato in modo continuativo e ad 
alta intensità (>60% del carico di lavoro massimale) per 20-60 minuti a seduta renda 
massimi i benefici ottenuti, tra cui l’aumento della tolleranza allo sforzo e della 
funzione muscolare. Come target di intensità spesso vengono utilizzati la scala della 
dispnea secondo BORG (fino a 4-6, ovvero da moderata a grave o molto grave), oppure 
la Rating of Perceived Exertion (Valutazione della percezione della fatica, fino a 12-
14).  
Le modalità di esercizio più utilizzate per questo tipo di allenamento sono il cammino e 
la bicicletta, da fare con una frequenza che va dalle 3 alle 5 volte a settimana. Entrambi 
sono considerati esercizi ottimali per aumentare la resistenza, purché siano tollerati dal 
paziente. Il cammino, rispetto all’allenamento su bicicletta, ha il vantaggio di essere un 
esercizio funzionale che può prontamente tradursi nel miglioramento della capacità e 
della resistenza nel camminare; quindi se l’obiettivo primario è quello di aumentare la 
resistenza nel cammino, questa è la metodica di prima scelta.  Invece l’allenamento su 
bicicletta dà un carico maggiore specificamente sui muscoli degli arti inferiori, in 
particolare sul quadricipite, e porta a una minor desaturazione indotta dallo sforzo. 
 
2. Interval training 
L’interval training può essere una valida alternativa in quei pazienti che trovano 
difficoltà nel raggiungere i target di intensità o durata negli esercizi continuativi, a causa 
di diversi sintomi come la dispnea e la stanchezza. 
Questo allenamento è in pratica una modifica dell’endurance training, in cui viene 
eseguito un esercizio ad alta intensità, interrotto da periodi di riposo o di lavoro a minor 
intensità. Questo può dare una percezione significativamente più bassa dei sintomi da 
parte del paziente, nonostante si raggiunga un alto carico di lavoro assoluto, 
mantenendo così gli effetti di un allenamento alla resistenza tradizionale. Anche se gli 
effetti a lungo termine non sono ancora stati valutati, alcuni studi hanno concluso che 
l’interval training sembra avere un’efficacia equivalente a quella dell’allenamento 
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3. Allenamento per la forza muscolare 
Questo tipo di allenamento prevede una modalità di esercizio in cui gruppi muscolari 
selezionati vengono allenati con delle serie ripetitive di sollevamento pesi. Tale 
allenamento sembra essere indicato in quei pazienti che presentano una riduzione della 
massa muscolare e della forza dei muscoli periferici. Poiché solitamente si tratta di 
soggetti anziani, e quindi più a rischio di cadute (cosa che si verifica abbastanza 
frequentemente in questi pazienti), ottimizzare la forza muscolare risulta un importante 
obiettivo da raggiungere.  
L’allenamento della forza ha una maggior capacità di aumentare la massa e la forza 
muscolare rispetto all’endurance training, il quale va anch’esso a migliorarli ma in 
maniera abbastanza modesta. In più può portare a un miglioramento o a un 
mantenimento della densità ossea, che solitamente risulta diminuita in circa il 50% dei 
pazienti affetti da BPCO. 
Non è ancora stato individuato un tipo di allenamento ottimale per i pazienti con 
patologie respiratorie croniche, anche se l’American College of Sports Medicine 
raccomanda da 1 a 3 serie di 8-12 ripetizioni per 2-3 giorni alla settimana, con un carico 
iniziale equivalente al 60-80% di quello massimale oppure un carico che evochi la fatica 
dopo 8-12 ripetizioni. 
Il carico di lavoro deve incrementare col tempo (il cosiddetto “overload”) per facilitare 
il miglioramento della forza e della resistenza muscolare: questo incremento deve essere 
attuato quando il paziente può sostenere il carico di lavoro stabilito per 1 o 2 serie di 6 -
12 ripetizioni, per due sedute di allenamento consecutive. L’overload può essere 
raggiunto modificando diverse variabili: ad esempio aumentando la resistenza o il peso, 
oppure il numero di ripetizioni per serie o il numero di serie stesso, o infine diminuendo 
il tempo di riposo tra una serie e l’altra. 
La possibilità che l’aumento della forza muscolare degli arti inferiori si traduca in un 
incremento della capacità di esercizio massimale o sub-massimale sembra essere 
dipendente, almeno in parte, dalla quantità di carico dell’allenamento. Gli studi che 
hanno usato carichi uguali o maggiori all’80% del massimale durante il programma di 
allenamento hanno riportato dei miglioramenti nella capacità di esercizio sub-
massimale.   
Se associato all’endurance training, questo tipo di allenamento può dare ulteriori 
benefici per quanto riguarda la forza muscolare, ma non per quanto riguarda la capacità 
di esercizio globale o lo stato di salute. Anche se, in realtà, un guadagno nella forza 
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muscolare, soprattutto dei quadricipiti, può aiutare il paziente in tutti quei movimenti 
che richiedono l’uso di tali gruppi muscolari, come salire le scale o alzarsi in piedi.  
In conclusione, la combinazione dell’endurance training e dell’allenamento della forza 
va a migliorare i risultati (come la tolleranza allo sforzo e la forza muscolare) in modo 
maggiore rispetto a quanto possano fare altre strategie da sole, e senza aumentare 
eccessivamente il tempo di allenamento. 
 
4. Allenamento degli arti superiori 
I pazienti affetti da BPCO riscontrano molte problematiche legate all’utilizzo degli arti 
superiori nelle azioni quotidiane, per esempio vestirsi, pettinarsi, lavarsi, e tanti altri 
movimenti necessari per i lavori domestici di tutti i giorni. Proprio per questo motivo, 
l’allenamento degli arti superiori viene integrato nel programma di riabilitazione: esso 
comprende sia esercizi aerobici (come il cicloergometro per le braccia) sia esercizi per 
la forza (mediante l’utilizzo di pesi o di elastici). I muscoli target di questo tipo di 
allenamento sono ovviamente il bicipite brachiale, il tricipite brachiale, il deltoide, il 
grande dorsale, e i pettorali. L’allenamento della resistenza di questi muscoli va a 
determinare un incremento della forza degli arti superiori, anche se non è ancora chiaro 
quale tipo di esercizio sia ottimale nell’indurre tale incremento. Inoltre è difficile 
determinare se l’allenamento degli arti superiori porti a un reale beneficio addizionale 
alla qualità della vita o alla dispnea associata alle attività quotidiane. 
 
Secondo le linee guida fornite da ATS e ERS, la riabilitazione polmonare può includere 
ulteriori metodiche come: 
• Allenamenti per la flessibilità 
Nonostante questo tipo di allenamento sia molto utilizzato nella riabilitazione 
polmonare, non esistono evidenze cliniche che dimostrino la sua efficacia. 
L’importanza di tale strategia deriva dal fatto che alterazioni posturali sono 
associate a un declino della funzione polmonare, della qualità della vita e della 
densità ossea e richiede inoltre maggior lavoro da parte dei muscoli respiratori. 
Questo tipo di strategia andrebbe a facilitare la mobilità del torace e migliorare la 
postura, che possono aumentare a loro volta la capacità vitale dei pazienti. Un 
possibile approccio potrebbe essere quello di far eseguire ai pazienti esercizi per 
la flessibilità sia della parte superiore del corpo che di quella inferiore, ad 
esempio esercizi di stretching dei gruppi muscolari maggiori, come il tricipite 
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surale, quadricipite e bicipite femorale,  ed esercizi per il collo, le spalle e il 
tronco, almeno 2-3 giorni a settimana. 
 
• Elettrostimolazione neuromuscolare 
Un’ulteriore alternativa alle tecniche di riabilitazione è la stimolazione elettrica 
neuromuscolare transcutanea (NMES) con cui si stimola la contrazione 
muscolare: in questo modo vengono allenati i muscoli selezionati, senza che 
siano richiesti gli esercizi convenzionali. Inoltre la NMES può essere continuata 
anche durante le riacutizzazioni. Il meccanismo con cui questa tecnica di 
riabilitazione migliora la funzione muscolare e la capacità di esercizio non è 
ancora stato compreso completamente; ad ogni modo le evidenze cliniche 
suggeriscono che potrebbe essere una promettente modalità di allenamento da 
includere nella riabilitazione polmonare, in particolare per quei pazienti che 
presentano gravi disabilità.  
 
• Allenamento dei muscoli inspiratori 
La funzione dei muscoli inspiratori risulta diminuita nei pazienti con BPCO, a 
causa soprattutto dell’iperinsufflazione; questo porta a un’intolleranza allo sforzo 
e alla percezione della dispnea da parte dei pazienti. Poiché l’endurance training 
non sembra migliorare la loro funzione, si stanno sviluppando degli interessi 
nell’applicare specifici allenamenti a carico di questo gruppo muscolare, al fine 
di aumentare la capacità d’esercizio e diminuire la dispnea.  
 
Alcuni trials clinici, inoltre, hanno valutato il potenziale ruolo di strategie 
complementari progettate per accrescere e massimizzare gli effetti positivi 
dell’allenamento. Tra questi possiamo trovare: 
- Terapie farmacologiche: tra cui broncodilatatori e ormoni anabolizzanti, come il 
testosterone 
- Supplementi con ossigeno: aumentano la tolleranza allo sforzo e riducono 
l’affanno, ma il flusso deve essere aumentato durante l’esercizio al fine di 
mantenere un’adeguata ossigenazione. 
- Strategie respiratorie: come la respirazione yoga, o la respirazione a labbra serrate 
o quella computer-assistita. 
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- Supporti per la deambulazione: sembra che il miglioramento sia legato al 
posizionamento delle braccia su di essi, che associato alla conseguente postura in 
avanti va ad aumentare la ventilazione volontaria massima e la funzione dei 
muscoli respiratori; inoltre tali supporti possono essere anche usati per trasportare 
la bombola di ossigeno, nel caso al paziente sia stata prescritta la terapia con 
ossigeno a lungo termine. 
 
La riabilitazione polmonare va ad agire poi su altri ambiti, oltre che sull’allenamento 
fisico: ruoli importanti rivestono infatti sia gli interventi educazionali che quelli 
nutrizionali. 
Poiché l’impatto dei sintomi e il peggioramento della qualità della vita non dipendono 
solo dai disordini fisiopatologici ma dipendono anche dall’adattamento del paziente alla 
malattia e al suo trattamento, la componente educazionale della riabilitazione polmonare 
si è gradualmente evoluta verso la promozione di modifiche comportamentali, in 
particolare mediante una collaborazione da parte del paziente stesso nella gestione della 
malattia, cosa che promuove un aumento della fiducia in se stessi e delle proprie 
conoscenze e capacità. Il coinvolgimento del paziente nella definizione del programma 
riabilitativo e degli obiettivi aumenta non solo le sue conoscenze42, ma anche l’auto-
sufficienza e l’abilità nell’autogestione, migliorando di conseguenza i risultati43.  
I principali comportamenti positivi che può adottare il paziente comprendono 
l’accettazione del trattamento, il mantenimento di un’attività fisica regolare o l’aumento 
di essa, il cambiamento delle abitudini alimentari, alcune tecniche di regolazione della 
respirazione e diverse strategie finalizzate a risparmiare le energie durante le attività 
quotidiane.  
In conclusione la modifica comportamentale rappresenta il cardine dell’autogestione del 
paziente. 
Esistono altre importanti strategie educazionali tra cui: 
• migliorare le informazioni e le conoscenze del paziente, cosa che può andare a 
influenzare il comportamento e le emozioni; 
• enfatizzare il ruolo primario del paziente stesso nel mantenimento della propria 
salute; 
• incoraggiare uno stato d’animo positivo 
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• eseguire una terapia di gruppo, in modo che siano riportate le esperienze positive 
di altri pazienti, cosa che può rinforzare l’apprendimento e scoraggiare gli 
atteggiamenti passivi; 
• aumentare la motivazione del paziente 
Questa componente della riabilitazione che si occupa del comportamento può portare, 
assieme alle altre, a una riduzione della terapia. La revisione di Cochrane inoltre 
dimostra che l’autogestione del paziente ha ridotto la probabilità di almeno 
un’ospedalizzazione rispetto all’assistenza usuale44. 
 
Per quanto riguarda invece le alterazioni della composizione corporea, poiché queste 
sono di comune riscontro nei pazienti affetti da BPCO e dimostrano avere valori 
prognostici negativi, è importante prendere in considerazione anche tale aspetto nel 
programma riabilitativo. 
Dal momento che la perdita di peso e il sottopeso sono associati a un aumento della 
mortalità, indipendentemente dal grado di ostruzione delle vie aeree, un aumento del 
peso corporeo in pazienti con BMI<25 kg/m2 sembra essere associato a una riduzione 
della mortalità. 
Dall’altro lato, invece, la presenza eccessiva di adipe è associata ad uno stato di 
infiammazione sistemica e ad un aumento dell’insulino-resistenza, fattori che 
contribuiscono al rischio cardiovascolare nei pazienti con BPCO; per questo tale aspetto 
potrebbe essere un nuovo obiettivo importante della riabilitazione polmonare, 
soprattutto negli stadi precoci della malattia. 
Un metodo semplice per stimare la quantità di massa magra è l’impedenzometria, che 
va a calcolarla in base al sesso, all’età e alla razza del soggetto45: un indice di massa 
magra minore del 10° percentile sta a indicare una severa disabilità. 
Per agire su queste alterazioni, la riabilitazione polmonare prevede la possibilità di 
combinare una terapia nutrizionale (mediante consulenza dietistica) con l’utilizzo di 
steroidi anabolizzanti e la pratica dell’attività fisica. Inoltre è stato dimostrato che gli 
acidi grassi polinsaturi n-3 (PUFA) migliorano il mantenimento della massa muscolare, 
probabilmente attraverso la modulazione dell’infiammazione sistemica46. 
Poiché il deperimento muscolare non è limitato ai quadri avanzati di malattia, un 
intervento precoce potrebbe essere indicato per aumentare o mantenere le funzioni 
fisiche. In accordo con questo, un intervento di 4 mesi che consiste in attività fisica 
associata a integratori nutrizionali e seguito da 20 mesi di mantenimento nei pazienti 
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che hanno un’ostruzione bronchiale di grado meno severo, risulta avere effetti benefici a 
lungo termine significativi sia sulla massa muscolare che sul test del cammino. Inoltre 
un’analisi dei costi ha rivelato una riduzione dei costi legati alle ospedalizzazioni. 
 
Infine la riabilitazione polmonare cerca di agire anche sull’inattività fisica, frequente nei 
pazienti con BPCO e anch’essa associata ad un aumentato rischio di mortalità e a una 
prognosi infausta, indipendentemente dalle alterazioni della funzione polmonare. In uno 
studio è stato visto che pazienti che praticavano un’attività regolare fuori dall’ambiente 
ospedaliero avevano una sopravvivenza a 4 anni maggiore rispetto a quelli che non 
riferivano tale attività regolare. Un minor livello di attività fisica predice anche la 
frequenza di ospedalizzazioni per riacutizzazioni e può inoltre essere associata con un 
aumentato declino della funzionalità polmonare.  Per questo, riuscire ad aumentare 
l’attività fisica potrebbe essere un risultato auspicabile e recentemente la riabilitazione 
polmonare sta iniziando a focalizzarsi anche su questo aspetto. Infatti tale intervento, 
con le sue componenti volte ad aumentare la tolleranza all’esercizio e a migliorare 
l’auto-sufficienza, può essere considerato un potenziale candidato per promuovere 
l’attività fisica.  
 
1.3. Predittori dell’efficacia della riabilitazione respiratoria 
 
Per valutare l’impatto della riabilitazione polmonare sul miglioramento dei sintomi, 
della performance fisica e della qualità della vita nei pazienti con BPCO sono stati 
stabiliti dei parametri da misurare che dimostrino l’efficacia dell’intervento 
riabilitativo47. 
Per le analisi dei risultati vengono presi in considerazione quei cambiamenti che 
presentavano una minima differenza clinicamente importante (MID), definita come la 
più piccola differenza in un parametro clinicamente misurabile che indica un 
cambiamento significativo verso condizioni peggiori o migliori, secondo come lo 
percepisce il paziente o il medico48. 
La determinazione dell’impatto della riabilitazione richiede che i parametri siano 
misurati sia prima dell’inizio del ciclo di riabilitazione, che dopo la fine del programma. 
Inoltre, un follow-up a lungo termine di tali parametri può offrire un’importante 
comprensione dell’impatto di questo intervento49, 50.  
  33 
I questionari utilizzati possono essere di due tipi: generici (che permettono una 
comparazione con altri tipi di patologie) e specifici per la malattia (che sono preferibili 
per misurare i risultati della riabilitazione respiratoria). 
• Valutazione della qualità della vita   
Sono disponibili vari strumenti, sia generici che specifici, per valutare i diversi 
aspetti dello stato di salute. Nonostante i questionari generici siano considerati 
meno discriminanti e meno sensibili nel descrivere i cambiamenti, il questionario 
SF-36 (Short Form-36) si è dimostrato utile nel rilevare miglioramenti dopo la 
riabilitazione polmonare51. 
Tra quelli specifici invece, il SGRQ (St. George's Respiratory Questionnaire)52 e 
il CRQ (Chronic Respiratory Questionnaire)53 sono i più frequentemente usati, e 
si sono dimostrati molto sensibili nell’evidenziare i cambiamenti post-
riabilitazione54, portando così all’individuazione di una soglia che indichi il MID. 
Tuttavia queste metodiche hanno limitazioni importanti: prima di tutto i 
questionari specifici tipicamente riportano resoconti soggettivi dei sintomi 
polmonari e del peggioramento funzionale55 e quindi possono non indicare 
direttamente i reali cambiamenti comportamentali del paziente. Secondariamente 
la maggior parte delle metodiche contiene solo alcune delle sottoscale (per es. il 
recente test CAT contiene solo un singolo punteggio56): questo indica che tali 
strumenti misurano al meglio solo alcuni aspetti dello stato di salute. Questo può 
essere un inconveniente nella ricerca e nella pratica clinica poiché il trattamento 
personalizzato richiede un quadro dettagliato dei tanti sottodomini dello stato di 
salute del paziente stesso.  Esistono poi altri strumenti, che però richiedono 
procedure più complesse per calcolare un punteggio. In più mancano linee guida 
che selezionino quali dati indicano se un certo punteggio sta a significare una 
funzionalità normale o alterata. 
 
• Valutazione dei sintomi  
I principali sintomi da valutare sono la dispnea e la fatica57. Gli strumenti per 
valutare la dispnea possono essere divisi tra i seguenti: quelli che misurano 
l’intensità a breve termine, quelli che valutano l’aspetto situazionale e quelli che 
misurano l’impatto del sintomo. Invece i metodi che misurano la fatica 
comprendono quelli che valutano l’intensità a breve termine e quelli che valutano 
l’impatto. Gli strumenti che valutano più sintomi includono il SGRQ52, CRQ58, e 
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il CAT59 (COPD Assessment Test). La presenza dei sintomi, la loro gravità e il 
loro impatto vengono percepiti in modo soggettivo da ogni individuo e sono 
difficili da misurare, e nel contesto della riabilitazione sono largamente valutati 
con questionari sviluppati appositamente per valutare i cambiamenti in un 
paziente a cui è stato prescritto un trattamento specifico, come la riabilitazione 
polmonare60, 61.  
 
• Ansia e depressione  
Più del 40% delle persone affette da BPCO presentano sintomi di depressione o 
ansia62, soprattutto nei quadri avanzati o in coloro che usano l’ossigeno63. I 
programmi di riabilitazione spesso cercano di escludere, mediante uno screening, 
i pazienti che presentano disturbi d’ansia o di depressione maggiore non trattati, 
poiché ciò può influire sulla partecipazione alla riabilitazione fino a ridurne i 
benefici64. Un miglioramento di tali disturbi dopo la riabilitazione è stato 
osservato più spesso in quelli che partono da una livello basale di ansia e 
depressione più alto65, 66. Il National Enfisema Treatment Trial (NETT) ha 
dimostrato che l’ansia e la depressione sono associate in modo significativo a 
capacità funzionali peggiori, osservate al 6MWT e al test cardio-polmonare. 
Alcuni riportano che l’inclusione della psicoterapia nella riabilitazione 
polmonare ha dimostrato un miglioramento nei sintomi psicologici67; comunque 
quest’area rimane ancora relativamente inesplorata. Un altro aspetto importante è 
che l’ansia e il panico possono portare ad alterazioni del pattern respiratorio che 
spesso risultano in un’iperinsufflazione dinamica progressiva e grave, che può 
trasformarsi in un’emergenza fino all’insufficienza respiratoria. Quindi strategie 
atte al riconoscimento ed alla gestione dell’ansia o del panico possono ridurre tali 
eventi e migliorare i risultati ottenuti dal paziente.  
 
• Performance fisica  
I risultati della performance fisica sono quelli principalmente utilizzati per 
valutare in modo oggettivo la risposta di ogni paziente alla riabilitazione 
polmonare e per valutarne l’efficacia. I test che misurano la performance fisica 
includono il test del cammino, e il test su tapis roulant o su cicloergometro.  
Il test del cammino, oltre ad essere a basso costo, richiede poca strumentazione 
ed è considerato il più adeguato nel rispecchiare la vita di tutti i giorni rispetto 
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agli altri test. Il più usato è il 6MWT68, 69 che è stato analizzato in molti trials 
clinici. Il MID per la BPCO prima era considerato 54 mt70, anche se altri studi 
più recenti supportano valori minori, in un range tra 25 e 35 mt71, 72. Mediamente 
i miglioramenti dopo la riabilitazione sono di circa 50 mt73. 
Il test su tapis roulant ha il vantaggio di richiedere meno spazio e permette di 
misurare parametri metabolici e fisiologici complessi; inoltre può essere 
modificata sia la velocità che l’inclinazione, permettendo la standardizzazione di 
protocolli che utilizzano carichi di lavoro costanti e progressivi. Tuttavia questo 
test fornisce una pedana meno stabile rispetto al cicloergometro, e per questo è 
richiesta più attenzione negli anziani, in particolare in quelli con artrite grave o 
alterazioni dell’equilibrio. Inoltre il costo e la complessità dell’equipaggiamento 
ne limitano la diffusione dell’utilizzo ed il MID non è ancora stato stabilito per i 
test incrementali o di endurance. Ciò nonostante, tali test rispondono alla 
riabilitazione polmonare: studi precedenti dimostrano un miglioramento nel picco 
di capacità aerobica dallo 0,1 allo 0,2 74 l/min con protocolli incrementali, ed un 
aumento di più dell’80% del tempo di endurance basale con una camminata sul 
tappeto a velocità costante e carico di lavoro alto75. 
Il cicloergometro, come il tapis roulant, richiede meno spazio e permette di 
registrare dati complessi e di eseguire protocolli sia incrementali che di 
endurance; forniscono una pedana più stabile e la performance è meno 
influenzabile dall’obesità76. Comunque alcuni autori sostengono che molti 
individui possono non avere familiarità con la bicicletta e quindi che questo test 
non sia così rilevante per le attività quotidiane. 
Il test incrementale sul cicloergometro permette la misurazione sia del picco di 
carico di lavoro sia del picco di capacità aerobica, e presenta un’alta 
riproducibilità74. La stima del picco di carico basata su età, sesso, altezza, peso, 
grado di ostruzione bronchiale, e sul 6MWT non è abbastanza accurata in tali 
pazienti77, rinforzando così la necessità di un test che valuti in modo più adeguato 
la capacità di esercizio e prescriva un programma di allenamento.  
C’è una variabilità nella risposta del picco di lavoro che si ha con la 
riabilitazione50: è stato visto infatti un aumento di circa 8-12 watt nel picco di 
carico e un miglioramento del 10-20% nel picco di capacità aerobica. Il MID per 
il test incrementale su cicloergometro è stato proposto un aumento di 4 watt nel 
picco di carico di lavoro71.    
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Il test su cicloergometro a carico costante (solitamente a circa il 70-85% del 
picco di carico iniziale o del picco di capacità aerobica) è affidabile e 
riproducibile78. Il tempo di endurance migliora consistentemente con la 
riabilitazione polmonare, più dell’80% rispetto al basale79. Il MID proposto per 
questo test va dai 100 ai 105 secondi80, 81. 
La scelta tra questi tipi di test di solito dipende sia dalla disponibilità di tempo, di 
risorse economiche, dalla familiarità con il test e dall’oggettività delle 
misurazioni. Il test più comunemente riportato comunque è il test del cammino; 
però se, per esempio, l’obiettivo è valutare gli effetti sulla funzione degli arti 
inferiori, è preferibile utilizzare il test su cicloergometro. Al contrario, se 
dobbiamo determinare l’effetto sulla meccanica polmonare o sulla dispnea, il test 
su cicloergometro non è adeguato in quanto i sintomi legati agli arti inferiori 
potrebbero limitare la performance82. Quando valutiamo l’efficacia della 
riabilitazione polmonare, i test di endurance risultano molto sensibili, anche se il 
test incrementale è un preludio essenziale e necessario per stabilire il carico da 
mantenere costante. La MID è molto utile dal punto di vista clinico, ma bisogna 
stare attenti nell’interpretare questi valori, poiché questi possono variare in base 
alla gravità della BPCO e alle eventuali comorbilità del paziente. Grande 
importanza ha anche il tipo di programma svolto: per esempio, le misurazioni di 
un test su cicloergometro risulteranno più sensibili in quei pazienti che hanno 
portato avanti un allenamento su bicicletta83. 
 
• Attività fisica 
Tre sono i tipi di strumenti che ci permettono di quantificare i cambiamenti 
dell’attività fisica giornaliera dopo il ciclo di riabilitazione: metodi soggettivi, 
misurazioni della spesa energetica e sensori di movimento. In breve, i metodi 
soggettivi (come questionari e diari) sono stati usati per quantificare la durata, la 
frequenza e l’intensità dell’attività fisica84.  Però con tali metodiche può esserci un 
certo grado di errore nella classificazione. I metodi che misurano la spesa 
energetica vanno invece a stimare il costo metabolico dell’attività, ma sono delle 
metodiche costose85. I sensori del movimento si sono evoluti molto in questi 
ultimi anni, con una grande varietà di equipaggiamenti disponibili86: tra questi 
troviamo dai semplici contapassi a monitor che registrano dati elettronici per un 
lungo periodo. In generale un periodo di almeno tre giorni si è dimostrato 
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sufficiente per misurare in modo appropriato il pattern di attività fisica e 
nell’analizzare i risultati ottenuti dopo la riabilitazione. In conclusione, la scelta 
della metodica da utilizzare per valutare il livello di attività fisica richiede che i 
clinici stabiliscano a priori quale sia il parametro da analizzare. 
 
Recentemente sta aumentando l’interesse per l’utilizzo di indici multidimensionali al 
fine di caratterizzare la gravità della malattia e predire meglio i risultati. Tra questi il più 
conosciuto è sicuramente il BODE Index18, che combina diversi parametri: il BMI, il 
grado di ostruzione bronchiale, la limitazione funzionale derivante dalla dispnea e la 
tolleranza allo sforzo. Poiché la riabilitazione riduce la dispnea e aumenta la tolleranza 
allo sforzo, il BODE Index sembra essere un indice molto sensibile87. Questo però non è 
ancora stato dimostrato in modo certo, in quanto il BODE Index utilizza lo shuttle 
walking test in alternativa al 6MWT per misurare lo sforzo. Esistono anche altri indici 
che però non includono la misurazione della capacità di esercizio; quindi potrebbero 
risultare meno sensibili nel misurare i cambiamenti legati alla riabilitazione. 
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2. CAPITOLO II 
 
2.1. Scopo della tesi 
 
La  seguente tesi ha l’obiettivo di valutare l’efficacia di un programma di riabilitazione 
ambulatoriale in un ampio gruppo di pazienti con BPCO di grado moderato-grave. I 
pazienti studiati hanno completato il programma di riabilitazione respiratoria (PRR) 
ambulatoriale di 8-12 settimane, comprensivo di miglioramento dell’attività fisica, 
educazione e stretto monitoraggio clinico; prima e dopo il programma di riabilitazione i 
pazienti hanno effettuato una serie di misurazioni atte a valutare il cambiamento nei 
sintomi, nella tolleranza allo sforzo e nella qualità della vita.  
Si è voluto quindi confrontare la risposta ai due metodi più frequentemente usati per 
giudicare il risultato positivo del programma di riabilitazione: la riduzione del 
punteggio del S. George Respiratory Questionnaire (SGRQ) di almeno 4 punti rispetto 
al basale, e l’aumento della distanza percorsa al test del cammino in 6 minuti (6MWT) 
di almeno 54 metri. I soggetti definiti “responders” per uno solo od entrambi questi 
criteri di valutazione sono stati confrontati relativamente ai loro parametri clinici e 
funzionali basali, allo scopo di definire meglio i possibili predittori della risposta al 
PRR. Inoltre la risposta ai due test utilizzati (SGRQ e 6MWT) è stata confrontata con la 
risposta in termini di miglioramento del grado di dispnea da sforzo (valutata con la scala 
MRC) e di miglioramento di altri test di performance fisica, come il test da sforzo 
incrementale cardio-polmonare, il tempo di “endurance” degli arti superiori ed inferiori. 
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Sono stati esaminati 105 pazienti affetti da BPCO, fumatori e non, che sono stati 
sottoposti al primo ciclo di riabilitazione respiratoria. Tutti i pazienti in studio 
risultavano in fase stabile di malattia, ed erano sottoposti a terapia farmacologica 
regolare; inoltre presentavano ulteriori comorbilità associate che comprendevano sia 
patologie cardio-vascolari,  sia metaboliche, endocrine, ortopediche, reumatologiche, e 
altre ancora. 
Prima di cominciare la riabilitazione, ogni paziente è stato sottoposto ad un’accurata 
valutazione clinica e funzionale da parte di specialisti e fisioterapisti. In particolare 
venivano eseguiti: 
• Prove di funzione respiratoria:  con cui si misuravano i volumi statici e dinamici, 
tra cui il FEV1, il FEV1/FVC, la TLC, e la diffusione polmonare del CO (DLCO), 
utilizzando uno pirometro dotato di cabina pletismografica (MedicalGraphics, 
serie Elite), rapportando poi i valori spirometrici ai teorici ERS; 
• Emogasanalisi (EGA): prelevando campioni di sangue dall’arteria radiale, si 
analizzava la PaO2, la PaCO2, il pH e la SatO2 con l’emogasanalizzatore; 
Le caratteristiche principali dei soggetti presi in esame sono riassunte nella Tabella 6. 
 
Tabella 6. Parametri antropometrici e funzionali della popolazione in studio.  
 Media (DS) 
Età (anni) 70,6 (7,2) 
M:F (n) 76:29 
Fumo (ex/correnti/mai) (%) 81,2/10,9/7,9 
FEV1/FVC (%) 43,3 (13,7) 
FEV1 (L) 1,31 (0,52) 
FEV1 (% pred.) 53,9 (21,2) 
TLC (L) 6,73 (1,41) 
TLC (% pred.) 114,9 (21,4) 
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DLCO (ml/min./mmHg) 14,44 (5,27) 
DLCO (% pred.) 63,7 (21,4) 
Dispnea (MRC) 1,9 (0,8) 
BMI (Kg/mq) 27,6 (5,3) 
PaO2 (mmHg) 74,5 (8,6) 
PaCO2 (mmHg) 40,5 (5,3) 
BODE index 2,73 (2,04) 
 
Inoltre una certa percentuale di pazienti hanno presentato una o più riacutizzazioni 
durante il periodo di allenamento: tali percentuali sono riportate nella Tabella 7 e la loro 
distribuzione è illustrata nel grafico 1. 
 
Tabella 7. Riacutizzazioni durante il ciclo di riabilitazione 
 Percentuale (%) 
Nessuna riacutizzazione 69 (67) 
1 riacutizzazione 28 (27,2) 
2 o più riacutizzazioni 6 (5,8) 
 
Grafico 1. Distribuzione delle riacutizzazioni 
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Prima di iniziare il trattamento riabilitativo sono stati misurati anche il BMI, il grado di 
dispnea secondo la scala MRC (riportati in Tabella 1), e tutti quei parametri dei test che 
permettono di misurare la tolleranza allo sforzo, riportati in Tabella 8: il test da sforzo 
cardiopolmonare (CPET), il test del cammino in 6 minuti (6MWT), il tempo di 
endurance degli arti superiori e inferiori. 
 
 
Tabella 8. Parametri di tolleranza all’esercizio pre-riabilitazione nella popolazione in 
studio. 
 Media (DS) 
Carico raggiunto nel CPET iniziale (W) 70,3 (33,7) 
VO2 specifico nel CPET iniziale (ml/Kg*min) 13,9 (3,7) 
VO2 specifico nel CPET iniziale (% pred.) 62,0 (20,5) 
6-minute walking test (m) 402,7 (107,6) 
6-minute walking test (% pred.) 87,3 (24,5) 
Tempo di endurance arti superiori (s) 65,4 (37,7) 
Tempo di endurance arti inferiori (s) 337,8 (290,7) 
 
 
3.2. Programma di riabilitazione 
 
Il programma di riabilitazione respiratoria (PRR) consisteva in un periodo di 8-12 
settimane di allenamento fisico generale, effettuato due giorni a settimana sotto la 
supervisione dei fisioterapisti nella palestra di riabilitazione respiratoria, e continuando 
poi il programma a domicilio negli altri giorni, in base alle istruzioni ricevute. 
L’allenamento solitamente veniva effettuato con l’utilizzo del cicloergometro per circa 
25-30 minuti: durante l’esercizio il paziente doveva mantenere un ritmo costante di 
circa 50 pedalate al minuto, con un carico di lavoro che veniva gradualmente aumentato 
fino a raggiungere il 70-80% del valore massimale ottenuto nella prova da sforzo 
eseguita prima dell’inizio del programma riabilitativo. Durante la seduta, dopo i primi 5 
minuti di riscaldamento si raggiungeva l’intensità massima, che veniva mantenuta per 
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20 minuti, al termine dei quali seguivano altri 3-4 minuti di defaticamento muscolare 
senza resistenza. 
Prima e dopo l’esercizio, venivano misurati alcuni parametri cardio-respiratori, tra cui la 
frequenza cardiaca (FC), la pressione arteriosa, la frequenza respiratoria, la saturazione 
arteriosa (SatO2), e veniva chiesto al paziente di classificare la sensazione di dispnea e 
di fatica muscolare secondo la scala di Borg.  I parametri che variavano più rapidamente 
(ovvero la FC, la SatO2, e le due scale di Borg per dispnea e affaticamento muscolare) 
venivano rimisurati ogni 2 minuti, in modo da poter regolare l’intensità dell’esercizio in 
base alle esigenze del paziente.  
Inoltre il paziente doveva eseguire altri 30 minuti di esercizi per gli arti superiori, 
sempre sotto la supervisione di fisioterapisti, che consistevano nel sollevamento delle 
braccia, con un bastone o senza. 
Invece nei giorni in cui il paziente restava a casa, era esortato ad eseguire un 
programma di allenamento domiciliare che comprendeva: -­‐ 30 minuti di cyclette o di cammino almeno una volta al giorno, cercando di 
raggiungere lo stesso grado di dispnea o di affaticamento muscolare avvertito 
durante gli esercizi eseguiti in palestra; -­‐ 30 minuti di esercizi per gli arti superiori, uguali a quelli eseguiti in palestra. 
I pazienti dovevano poi compilare un modulo in cui riportavano gli esercizi realmente 
effettuati a domicilio e il grado di dispnea e affaticamento muscolare avvertito prima e 
dopo ogni esercizio. 
 
Prima e dopo il programma di riabilitazione venivano misurati anche altri parametri 
dello sforzo e dei sintomi, utili per indicare l’efficacia dell’intervento, tra cui la 
valutazione della dispnea secondo la scala MRC e la valutazione della qualità della vita 
con il St. George's Respiratory Questionnaire (SGRQ) 
 
3.3. Criteri di valutazione dell’efficacia della riabilitazione respiratoria 
 
1) Six minute walking test 
Questo test misura la distanza percorsa dal paziente su un piano rigido in 6 minuti, 
valutando sia la risposta dell’apparato respiratorio, che di quelli cardiovascolare e 
neuromuscolare. È un test sub-massimale, e non dà informazioni specifiche su uno 
di questi sistemi, al contrario del test da sforzo cardiopolmonare (CPT). Proprio per 
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questo non sostituisce il CPT ma viene considerato un test complementare ad esso. 
Esistono delle controindicazioni per questo test, che possono essere:  -­‐ Assolute, tra cui troviamo ad esempio episodi di angina instabile o infarto 
acuto del miocardio nel mese precedente; -­‐ Relative, che comprendono una FC a riposo maggiore di 120 bpm, una 
pressione arteriosa sistolica a riposo maggiore di 180 mm Hg, una pressione 
arteriosa diastolica a riposo maggiore di 100 mm Hg. 
 
La presenza di tali fattori controindicano l’esecuzione del test in quanto possono 
determinare aritmie o collasso cardio-vascolare in questi pazienti. Inoltre vi sono 
delle indicazioni all’interruzione immediata nel test, ovvero quando si verifichi una 
tra le seguenti situazioni: -­‐ dolore toracico -­‐ dispnea intollerabile -­‐ dolori crampiformi agli arti inferiori -­‐ confusione mentale -­‐ pallore o cianosi apparente -­‐ diaforesi 
Il test è stato eseguito secondo le linee guida fornite dall’ATS (40), ovvero: 
1. Il tratto da far percorrere al soggetto si trovava in uno spazio indoor, su una 
superficie piana e libera ed aveva una lunghezza di almeno 30 metri, 
delimitati da due birilli; 
2. Il soggetto doveva avere un abbigliamento comodo e adeguato, incluse le 
scarpe, e se necessario doveva usare gli abituali supporti usati per camminare; 
inoltre doveva continuare la terapia farmacologica prescritta, non doveva aver 
fatto un’attività fisica intensa nelle due ore precedenti e per quanto riguarda i 
pasti, poteva fare un pasto leggero al mattino o nel primo pomeriggio prima 
del test. 
3. Per rendere minima la variabilità del test, questo veniva ripetuto due volte a 
circa un’ora di distanza l’uno dall’altro, e nei dieci minuti precedenti al test il 
paziente doveva stare seduto a riposo; 
4. Alla fine del test venivano misurati alcuni parametri, come la pressione 
arteriosa, la frequenza cardiaca, e veniva chiesto al soggetto di quantificare la 
dispnea e l’affaticamento muscolare secondo la scala di Borg; 
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5. Inoltre durante il test veniva monitorata la SatO2 con pulsiossimetro, 
riportando poi i più bassi valori registrati. Se il paziente desaturava durante lo 
sforzo o era in condizioni di insufficienza respiratoria, il test poteva essere 
eseguito con un supplemento di ossigeno grazie a un concentratore liquido di 
O2 portato sulle spalle. 
6. Al paziente erano date indicazioni sul modo in cui eseguire l’esercizio sia 
prima che durante lo svolgimento della prova. 
 
2) Test da sforzo cardiopolmonare (CPET) 
Questo test veniva eseguito su un cicloergometro (Cardioline) collegato a un 
elettrocardiografo e ad uno pneumotocografo portatile a turbine, utilizzando un 
software dedicato (Morgan,…); in più veniva usato un pulsi-ossimetro per misurare 
la SatO2. Anche per questa prova, sono state seguite le linee guida ATS: nei primi 
tre minuti si misuravano i  diversi parametri nel paziente a riposo, dopodiché nei 3 
minuti successivi si faceva iniziare la pedalata in assenza di carico, per poi iniziare a 
incrementare il carico dai 5 ai 30 watt al minuto (in base al grado di ostruzione del 
paziente) mentre il soggetto deve cercare di mantenere il ritmo di circa 60 pedalate 
al minuto. Prima di iniziare la pedalata, veniva chiesto al paziente di quantificare la 
dispnea e l’affaticamento muscolare secondo la scala di Borg, richiedendolo poi 
anche al momento del picco di carico di lavoro.  
I motivi per cui poteva essere interrotto il test sono diversi e comprendono: dispnea, 
esaurimento muscolare, intolleranza alla maschera, desaturazione, rialzo pressorio 
elevato (Pa sistolica>220 mm Hg e/o Pa diastolica>120 mm Hg), ipotensione 
(diminuzione della Pa sistolica di almeno 20 mm Hg rispetto al valore basale), 
comparsa di aritmie, dolore toracico, confusione mentale, o segni di insufficienza 
respiratoria. Dopo l’interruzione, seguivano 3 minuti di pedalata senza carico e poi 
altri 7 minuti di riposo, in cui il soggetto rimaneva comunque sotto osservazione. 
Nei giorni precedenti al test, il paziente doveva continuare la propria terapia 
farmacologica e non doveva eseguire nessun tipo di attività fisica intensa.  
Esistono anche in questo caso delle controindicazioni a tale test, che comprendono: -­‐ episodi di infarto acuto del miocardio nei 3-5 giorni precedenti -­‐ episodi di angina instabile -­‐ presenza di aritmie sintomatiche o alterazioni emodinamiche -­‐ endocardite in fase attiva, miocarditi o pericarditi
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Il tempo di endurance veniva misurato, sia per gli arti superiori che per quelli 
inferiori, in secondi: per quanto riguarda gli arti superiori si  misurava il tempo in 
cui il paziente riusciva a ripetere il sollevamento di 1 Kg con le braccia; per gli arti 
inferiori invece si registrava il tempo in cui il soggetto riusciva a mantenere costante 
la pedalata sul cicloergometro a un carico di lavoro equivalente all’80% di quello 
raggiunto al picco massimo ottenuto durante il CPT. 
 
4) Scala MRC e scala di Borg 
La dispnea percepita dal paziente è stata misurata secondo la classificazione del 
Medical Research Council per quanto riguarda la difficoltà nel respirare che il 
soggetto trovava nelle attività quotidiane; mentre per quanto riguarda il livello di 
dispnea percepito prima e dopo i diversi test da sforzo è stata utilizzata la scala di 
Borg. 
 
5) St. George's Respiratory Questionnaire (SGRQ) 
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Per valutare la qualità della vita è stato usato il SGRQ, riportando sia il punteggio 
globale che quello relativo alle tre sezioni del questionario (ovvero quelle riguardanti i 
sintomi, l’impatto e l’attività). Ognuno di questi punteggi è stato misurato sia prima che 
dopo l’intervento riabilitativo. 
 
3.4. Analisi statistica 
 
I parametri riportati nelle analisi statistiche sono stati espressi come media e deviazione 
standard. 
Il confronto tra i valori misurati prima e dopo la riabilitazione respiratoria, sia nel 
gruppo che comprende tutti i pazienti, sia nei diversi sottogruppi presi in 
considerazione, è stato effettuato attraverso il test T di Student per osservazioni ripetute 
ed è stato considerato statisticamente significativo un p value inferiore a 0,05. 
Sono stati distribuiti i pazienti in base alla risposta positive al 6MWT, al SGRQ e 
all’endurance time e  successivamente è stato utilizzato il test statistico per correlazione 
bivariata secondo Pearson al fine di cercare una correlazione tra il gruppo dei pazienti 
che miglioravano al SGRQ e il gruppo dei pazienti migliorati al test del cammino. 
 
I pazienti sono stati ulteriormente suddivisi in 4 sottogruppi, in base alla risposta alla 
riabilitazione, in cui sono stati misurati i parametri basali e i valori iniziali dei test 
definiti come predittori dell’efficacia di tale intervento:  -­‐ il 6MWT: i pazienti sono stati divisi tra quelli che miglioravano e quelli che non 
miglioravano nella performance di questo test dopo la riabilitazione, 
considerando come cut-off di miglioramento significativo una differenza di 54 
metri; -­‐ il SGRQ: i pazienti sono stati divisi tra quelli che miglioravano e quelli che non 
miglioravano nel punteggio globale del questionario, prendendo come cut-off 
statisticamente significativo un miglioramento di almeno 4 punti. 
 
Questi poi sono stati confrontati tra loro, in modo da creare altri 4 gruppi: -­‐ gruppo 1: quei pazienti che non miglioravano né al 6MWT né al SGRQ 
(concordanti negativi) -­‐ gruppo2: quei pazienti che miglioravano in entrambi i test (concordanti positivi) -­‐ gruppo 3: quei pazienti che miglioravano solo nel SGRQ 
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-­‐ gruppo 4: quei pazienti che miglioravano solo nel 6MWT. 
 
Questi gruppi sono stati infine confrontati tra loro con test ANOVA (Analisi della 
varianza) e test di Bonferroni, al fine di ricercare differenze statisticamente significative 
per quanto riguarda sia i principali parametri basali sia gli eventuali miglioramenti nei 
test. 
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4. CAPITOLO III 
 
4.1. Risultati 
Dopo il ciclo riabilitativo sono stati misurati tutti quei parametri che indicano l’efficacia 
della riabilitazione respiratoria e sono stati confrontati con i valori basali registrati 
prima di iniziare il programma: nei 105 pazienti esaminati si osserva un significativo 
miglioramento di tutti i parametri di outcome, tranne il predetto del VO2 specifico 
(tabella 9). Infatti possiamo notare una riduzione della dispnea secondo la scala MRC 
(1,9 ± 0,8 vs 1,5±0,7 pre vs. post-riabilitazione, p<0,001), e un miglioramento di quei 
valori che indicano la tolleranza allo sforzo: 
- Nel test cardiopolmonare vediamo un aumento del carico massimo 
(70,3±33,7 vs. 73,6±29,8 pre- vs. post-riabilitazione, p<0,001) e del VO2 
specifico (13,9±33,7 vs. 14,1±4,7 pre- vs. post-riabilitazione, p<0,001);  
- nel 6 Minute Walking Test vediamo un miglioramento sia della distanza 
percorsa in metri (402,7±107,6 vs. 440,9±93,7 pre- vs. post-riabilitazione, 
p<0,001), sia dello stesso valore espresso in percentuale del predetto 
(87,3±24,5 vs. 96,1±22,5 pre- vs. post-riabilitazione, p<0,001);  
- nell’endurance time degli arti superiori e degli arti inferiori abbiamo 
riscontrato un miglioramento del tempo in secondi (rispettivamente 
65,4±37,7 vs. 92,9±51,2, e 337,8±290,7 vs. 769,4±534,2, pre- vs. post-
riabilitazione, entrambi con p<0,001) 
Inoltre sono stati confrontati i punteggi del SGRQ ottenuti prima e dopo il ciclo di 
riabilitazione, ed è stato riscontrato un miglioramento significativo sia nel punteggio 
totale che nei diversi settori del questionario: il punteggio totale infatti è aumentato 
rispetto ai valori pre-riabilitazione (42,7±14,1 vs. 37,0±15,2 pre- vs. post-riabilitazione, 
p<0,001), così come sono migliorati i punteggi che descrivono il livello di attività 
(62,9±18,4 vs. 57,8±19,6 pre- vs. post-riabilitazione, p=0,001), dell’impatto (31,4±15,9 
vs. 26,3±16,2 pre- vs. post-riabilitazione, p=0,001), e dei sintomi percepiti dal paziente 
(42,0±19,5 vs. 33,1±19,4 pre- vs. post-riabilitazione, p<0,001). 
Infine è stato calcolato anche l’indice BODE, che è migliorato in modo significativo 
rispetto al basale (2,73±2,04 vs. 2,13±1,90 pre- vs. post-riabilitazione, p=0,001). 
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Tabella 9. Parametri di efficacia della riabilitazione, pre- e post-ciclo. 
 Pre-riabilitazione Post-riabilitazione p 
Dispnea (MRC) 1,9 (0,8) 1,5 (0,7) <0,001 
Carico massimo (W) 70,3 (33,7) 73,6 (29,8) <0,001 
VO2 specifico (ml/Kg*min) 13,9 (3,7) 14,1 (4,7) <0,001 
VO2 specifico (% pred.) 62,0 (20,5) 64,4 (25,9) ns 
6-minute walking test (m) 402,7 (107,6) 440,9 (93,7) <0,001 
6-minute walking test (% 
pred.) 
87,3 (24,5) 96,1 (22,5) <0,001 
Endurance arti superiori (s) 65,4 (37,7) 92,9 (51,2) <0,001 
Endurance arti inferiori (s) 337,8 (290,7) 769,4 (534,2) <0,001 
SGRQ totale (%) 42,7 (14,1) 37,0 (15,2) <0,001 
SGRQ attività (%) 62,9 (18,4) 57,8 (19,6) 0,001 
SGRQ impatto (%) 31,4 (15,9) 26,3 (16,2) 0,001 
SGRQ sintomi (%) 42,0 (19,5) 33,1 (19,4) <0,001 
BODE index 2,73 (2,04) 2,13 (1,90) 0,001 
 
 
Successivamente sono stati presi in considerazione i pazienti che miglioravano al 
6MWT e sono stati confrontati con quelli che non miglioravano secondo questo 
parametro di “outcome”, analizzando i valori di funzionalità respiratoria e altri 
parametri iniziali (ovvero pre-riabilitazione) riportati in tabella 10: l’età media dei 
pazienti che non miglioravano al test era di 70,8±6,6 contro una media di 70,7±8,4 dei 
pazienti che miglioravano, quindi la differenza di età tra questi due gruppi non risultava 
significativa. 
Per quanto riguarda la differenza tra i valori spirometrici, è stata riscontrata una 
tendenza alla significatività per il FEV1 (1,19±0,48 nei pazienti migliorati vs. 1,38±0,53 
nei pazienti non migliorati, p=0,08) ma non è sufficiente per essere considerata una 
differenza clinicamente significativa tra i due gruppi; invece le differenze negli altri 
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parametri di funzionalità respiratoria e nei parametri dell’emogasanalisi non sono 
risultate significative.  
Dal punto di vista clinico è importante notare che una differenza significativa è stata 
riscontrata nella gravità della dispnea secondo la scala MRC (2,3±0,7 nei pazienti 
migliorati al 6MWT vs. 1,7±0,7 nei pazienti non migliorati, p<0,001), fatto che 
dimostra che i pazienti migliorati al 6MWT presentavano un maggiore grado di dispnea 
basale.  
Per quanto riguarda i parametri dei test da sforzo: 
- al CPET vediamo che il carico massimo raggiunto è minore nei pazienti che 
migliorano al 6MWT (58,3 ± 22,6 vs. 74,9 ± 35,8, migliorati al 6MWT vs. i 
non migliorati, p=0,012), così come è minore il VO2 specifico in valore 
assoluto (12,8 ± 4,2 vs. 14,3 ± 3,4 con p=0,049), mentre non è significativa 
la differenza della percentuale del predetto del VO2 specifico. 
- per quanto riguarda l’endurance time degli arti superiori, vediamo che il 
tempo misurato è minore nei pazienti che migliorano al 6MWT rispetto a 
quelli che non migliorano (53,1±25,1 vs. 69,6±39,5, p=0,049) 
- per l’endurance time degli arti inferiori abbiamo riscontrato un valore 
minore nei pazienti migliorati al test rispetto a quelli non migliorati 
(314,1±270,3 vs. 347,8±300,6) ma questa differenza non è risultata 
significativa. 
 
In questi due gruppi di pazienti sono stati infine confrontate gli eventuali miglioramenti 
dei test o delle valutazioni post-riabilitazione che ne indicano l’efficacia (scala MRC, 
endurance time degli arti superiori e inferiori, CPET, SGRQ),  ma nessuno di questi 
confronti ha dimostrato valori significativi, se non una certa tendenza alla significatività 
per quanto riguarda la valutazione della dispnea: infatti la differenza della dispnea pre- e 
post-riabilitazione era -0,5±0,6 nei pazienti che migliorano al 6MWT vs. -0,3±0,5 nei 
pazienti che non migliorano, con un p value di 0,061, dimostrando che nei pazienti che 
migliorano al 6MWT vi è un maggior margine di miglioramento della dispnea dopo il 
ciclo riabilitativo, anche se questo non è statisticamente significativo. 
Un dato statisticamente significativo invece possiamo trovarlo nella differenza del 
numero di pazienti riacutizzati (38,2% dei pazienti che migliorano il 6MWT vs. 27,3% 
dei pazienti che non migliorano il 6MWT, con p=0,048) e nel calcolo dell’indice BODE 
prima della riabilitazione (3,55±2,06 vs. 2,25±1,86 pazienti migliorati vs. non 
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migliorati, con p=0,002). Questi ultimi dati dimostrano che i pazienti che miglioravano 
nel 6MWT erano quelli che inizialmente avevano un indice BODE più alto e che 
durante il ciclo riabilitativo andavano più frequentemente incontro a riacutizzazioni.  
L’analisi di questi due gruppi, in conclusione, riporta che i pazienti migliorati al test del 
cammino erano quelli che inizialmente presentavano un maggiore grado di dispnea e 
una minor capacità di esercizio. Questo può voler dire che tali pazienti avevano un 
maggiore margine di miglioramento con la riabilitazione. 
 
Tabella 10. Divisione tra pazienti migliorati e non al test del cammino (cut-off: 54 m) 
 Non migliorati al WT Migliorati al WT P 
Età (anni) 70,8 (6,6) 70,7 (8,4) Ns 
FEV1 (L) 1,38 (0,53) 1,19 (0,48) 0,08 
FEV1 (% pred.) 57,2 (21,3) 49,6 (20,3) Ns 
TLC (L) 6,80 (1,46) 6,56 (1,36) Ns 
TLC (% pred.) 116,5 (21,9) 112,0 (21,2) Ns 
DLCO (ml/min/mmHg) 14,78 (5,67) 13,50 (4,25) Ns 
DLCO (% pred.) 64,3 (21,5) 61,5 (21,5) Ns 
Dispnea (MRC) 1,7 (0,7) 2,3 (0,7) <0,001 
BMI (kg/mq) 27,4 (4,3) 27,9 (7,0) Ns 
Carico massimo (W) 74,9 (35,8) 58,3 (22,6) 0,012 
VO2 specifico 
(mL/Kg*min) 
14,3 (3,4) 12,8 (4,2) 0,049 
VO2 specifico (% pred.) 64,3 (16,6) 59,1 (18,5) Ns 
6-minute walking test (m) 435,4 (91,2) 337,2 (104,2) <0,001 
6-minute walking test (% 
pred.) 
94,3 (21,3) 74,1 (25,0) <0,001 
Endurance arti superiori (s) 69,6 (39,5) 53,1 (25,1) 0,049 
Endurance arti inferiori (s) 347,8 (300,6) 314,1 (270,3) Ns 
PaO2 (mmHg) 75,4 (7,7) 73,4 (10,2) Ns 
PaCO2 (mmHg) 39,9 (4,9) 41,3 (5,8) Ns 
Delta MRC - 0,3 (0,5) -0,5 (0,6) 0,061 
Delta endurance time arti 
superiori (s) 
26,6 (39,9) 29,6 (25,5) Ns 
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Delta endurance time arti 
inferiori (s) 
407,4 (397,7) 553,0 (504,5) Ns 
Delta carico massimo (W) 6,5 (14,8) 5,3 (14,0) Ns 
Delta VO2 specifico 
(mL/Kg*min) 
1,1 (4,1) - 0,5 (3,4) Ns 
Delta SGRQ totale (%) - 6,89 (11,49) - 4,35 (9,68) Ns 
Delta SGRQ attività (%) 6,12 (15,26) 3,29 (13,59) Ns 
Delta SGRQ impatto (%) 6,78 (13,71) 3,05 (12,16) Ns 
Delta SGRQ sintomi (%) - 8,71 (22,41) - 10,30 (20,49) Ns 
Pazienti riacutizzati (%) 27,3 38,2 0,048 
BODE index 2,25 (1,86) 3,55 (2,06) 0,002 
 
I pazienti suddivisi invece in base al miglioramento nel SGRQ (definito come una 
riduzione di almeno 4 unità nel punteggio totale dopo la riabilitazione) sono stati 
analizzati per gli stessi parametri degli altri due gruppi (tabella 11); la differenza di età 
media tra questi due gruppi non è significativa, trovando una media di 70,1±6,7 nei 
pazienti che migliorano nel questionario contro una media di 71,3±8,1 in quelli che non 
migliorano. 
Per quanto riguarda i valori spirometrici, è stata riscontrata una differenza significativa 
della TLC espressa come percentuale del predetto (121,4±17,5 vs. 110,0±22,1, 
migliorati vs. non migliorati, p=0,035), mentre gli altri valori non sono risultati 
significativi. Per la valutazione della dispnea invece vediamo un minor grado MRC pre-
riabilitazione per quelli che migliorano al questionario (1,7±0,7) rispetto a quelli che 
non migliorano (2,0±0,8), con un p value di 0,053, quindi solo con una tendenza alla 
significatività statistica.  
Invece il BMI risulta maggiore nei pazienti che miglioravano al SGRQ (28,3±5,6) 
rispetto agli altri (26,6±4,9), con una differenza che tende alla significatività (p=0,073). 
Confrontando poi i parametri misurati con i test da sforzo nei due gruppi, abbiamo visto 
che: 
- nel CPET: il carico massimo raggiunto è maggiore nel primo gruppo 
(61,6±23,9 vs. 76,4±37,9 migliorati vs. non migliorati, p=0,043) così come 
il VO2 specifico in valore assoluto e in percentuale del predetto 
(rispettivamente 14,5±3,8 vs. 13,2±3,5 e 66,0±22,8 vs. 57,1±16,2, migliorati 
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vs. non migliorati, con valore p rispettivamente di 0,06 e 0,045); in questo 
modo risultano statisticamente significative le differenze nel carico massimo 
e nella percentuale del predetto del VO2, mentre la differenza nel VO2 
specifico espresso come valore assoluto tende alla significatività. 
- Nel 6MWT invece, pur riportando valori maggiori nei pazienti migliorati al 
questionario, non risultano dati significativi. 
- L’endurance time, come il test del cammino, riporta differenze non 
significative tra i due gruppi di “responders” e “non responders” al SGRQ. 
Questo dimostra che i pazienti che migliorano al SGRQ presentano una maggior 
capacità di esercizio prima di iniziare il trattamento riabilitativo. 
Non sono state infine riscontrate differenze statisticamente significative né nei 




Tabella 11. Divisione tra pazienti migliorati e non al SGRQ (cut-off: 4 unità) 
 Migliorati al SGRQ 
Non migliorati al 
SGRQ 
p 
Età (anni) 70,1 (6,7) 71,3 (8,1) ns 
FEV1 (L) 1,31 (0,56) 1,30 (0,49) ns 
FEV1 (% pred.) 54,9 (21,2) 54,1 (21,7) ns 
TLC (L) 6,95 (1,39) 6,52 (1,36) ns 
TLC (% pred.) 121,4 (17,5) 110,0 (22,1) 0,035 
DLCO (ml/min/mmHg) 15,36 (5,76) 13,26 (4,35) ns 
DLCO (% pred.) 67,6 (22,0) 58,9 (19,1) ns 
Dispnea (MRC) 1,7 (0,7) 2,0 (0,8) 0,053 
BMI (kg/mq) 28,3 (5,6) 26,6 (4,9) 0,073 
Carico massimo (W) 76,4 (37,9) 61,6 (23,9) 0,043 
VO2 specifico 
(ml/Kg*min) 
14,5 (3,8) 13,2 (3,5) 0,060 
VO2 specifico (% pred.) 66,0 (22,8) 57,1 (16,2) 0,045 
6-minute walking test (m) 416,7 (103,5) 390,2 (108,7) ns 
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6-minute walking test (% 
pred.) 
91,2 (23,2) 84,4 (25,5) 0,081 
Endurance arti superiori 
(s) 
69,2 (39,5) 58,9 (31,5) ns 
Endurance arti inferiori (s) 410,3 (347,1) 261,2 (178,2) ns 
PaO2 (mmHg) 74,0 (7,4) 75,1 (9,9) ns 
PaCO2 (mmHg) 40,0 (5,5) 40,2 (4,9) ns 
Delta 6MWT (m) 36,3 (43,5) 39,7 (50,3) ns 
Delta MRC - 0,4 (0,6) -0,3 (0,5) ns 
Delta endurance time arti 
superiori (s) 
29,8 (39,6) 25,9 (31,6) ns 
Delta endurance time arti 
inferiori (s) 
500,5 (413,9) 385,1 (446,0) ns 
Delta carico massimo (W) 9,2 (14,4) 1,5 (13,9) ns 
Delta VO2 specifico 
(ml/Kg*min) 
0,6 (4,6) 0,5 (3,0) ns 
BODE index 2,48 (2,03) 2,95 (2,11) ns 
Pazienti riacutizzati (%) 23,1 34,9 ns 
 
 
Sono stati poi distribuiti i pazienti in base alla risposta alla riabilitazione (tabella 12): il 
54,2% dei pazienti dimostrava un miglioramento nel SGRQ clinicamente significativo 
(ovvero almeno 4 punti), il 34,3% nel test del cammino (almeno 54 m) e il 68,7% 
nell’endurance time degli arti inferiori (almeno 100 s). 
 
Tabella 12. Distribuzione della risposta alla riabilitazione.  
 % dei pazienti 
Miglioramento del SGRQ (almeno 4 punti) 54,2 
Miglioramento del test del cammino (almeno 54 m) 34,3 
Miglioramento dell’endurance time agli arti inferiori 
(almeno 100 s) 
68,7 
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Cercando di correlare i gruppi in base alle due variabili principali (ovvero il 
miglioramento del 6MWT e il miglioramento del SGRQ),  è stato eseguito il test 
statistico per correlazione bivariata secondo Pearson, il cui risultato è rappresentato nel 
grafico 2. Questo mostra la relazione fra le due variabili, chiamate “Delta 6MWT” e 
“Delta SGRQ”: come è possibile notare, non vi è una distribuzione ordinata dei punti 
secondo una retta, ovvero non vi è una correlazione fra le due variabili, quindi l'ipotesi 
che ad un miglioramento della performance fisica si associasse un pari miglioramento 
della qualità di vita non è confermata. Infatti l’indice di correlazione è pressoché 
inesistente: r=0,020 con un p=0,844 (quindi statisticamente non significativo). 
 
 
Grafico 2. Correlazione tra Delta SGRQ e Delta 6MWT 
 
 
Infine sono stati confrontati i diversi gruppi tra loro, dividendo ulteriormente i pazienti 
in quattro sottogruppi: quelli che non miglioravano né al 6MWT (gruppo 1: 
“concordanti negativi”), quelli che miglioravano ad entrambi i test (gruppo 2: 
“concordanti positivi”), quelli che miglioravano solo al SGRQ (gruppo 3), e quelli che 
miglioravano solo al 6MWT(gruppo 4); i pazienti erano distribuiti in questi sottogruppi 
come mostrato nel grafico 3. La percentuale di pazienti per ogni gruppo era quindi 
27,1% per il gruppo 1, 16,7% per il gruppo 2, 37,5% per il gruppo 3 e 18,8% per il 
gruppo 4 (grafico 2). 
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Nei quattro gruppi sono stati misurati i parametri basali più importanti, ma non è stata 
dimostrata alcuna differenza significativa (Tabella 13). 
  














Età (anni) 71,38 (7,45) 69,44 (8,14) 70,33 (6,06) 71,28 (9,13) 
FEV1 (% pred.) 58,50 (20,02) 53,19 (17,55) 55,73 (22,95) 47,94 (23,17) 





DLCO (% pred.) 61,28 (19,76) 69,00 (19,78) 66,97 (23,15) 55,54 (18,47) 
BMI (Kg/mq) 27,08 (4,76) 29,97 (7,70) 27,56 (4,22) 25,93 (5,15) 
Carico massimo 
(W) 
64,31 (23,91) 70,31 (29,01) 78,79 (41,03) 57,67 (24,22) 
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VO2 specifico 
(ml/Kg*min) 
13,14 (2,33) 13,28 (3,89) 14,91 (3,73) 13,24 (4,99) 
VO2 specifico (% 
pred.) 
57,80 (14,21) 64,54 (22,97) 66,64 (23,06) 55,92 (19,79) 
Endurance arti 
superiori (s) 











PaO2 (mmHg) 76,88 (8,91) 74,01 (8.97) 74,04 (6,76) 72,44 (11,05) 
PaCO2 (mmHg) 40,61 (5,60) 41,48 (7,40) 39,37 (4,44) 39,67 (3,69) 
Riacutizzazioni (%) 26,9% 18,8% 25% 47,1% 
 
 
In questi quattro gruppi sono stati poi analizzati e confrontati sia il grado di dispnea che 
il test del cammino e l’indice BODE iniziali (tabella 14). 
 














Test del cammino in 
6 minuto (% pred.) 
93,0 (23,4)° 81,5 (25,8) 95,5 (20,8)# 72,1 (23,9)#° 
BODE index 2,25 (2,03) 2,88 (2,36) 2,28 (1,85)* 3,94 (1,85)* 
Dispnea (MRC) 1,73 (0,78)¶ 2,06 (0,68) 1,60 (0,65)§ 
2,44 (0,70)§ 
¶ 
*p=0,042 fra gruppo 3 e 4; §p<0,001fra gruppo 3 e 4;  #p=0,004 fra gruppo 3 e 4; 
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I risultati mostrano che vi sono differenze significative: 
- per quanto riguarda il 6MWT basale: solo tra gruppo 1 (93,0±23,4) e gruppo 
4 (72,1±23,9) con p=0,024 e tra gruppo 3 (95,5±20,8) e gruppo 4 con 
p=0,004. 
- Per quanto riguarda il BODE index: solo tra gruppo 3 (2,28±1,85) e gruppo 
4 (3,94±1,85) con p=0,042 
- Per quanto riguarda la dispnea: tra gruppo 1 (1,73±0,78) e gruppo 4 
(2,44±0,70) con p=0,008 e tra gruppo 3 (1,60±0,65) e gruppo 4 con 
p<0,001. 
 
Sono stati infine confrontati i miglioramenti nei diversi test (definiti come “Delta”) tra i 
4 gruppi, ma non è stata riscontrata nessuna differenza significativa, se non tra il gruppo 
1 e il gruppo 4 per quanto riguarda l’indice BODE, con p=0,005 (tabella 15). 
 
 
Tabella 15. Miglioramenti dei test nei 4 gruppi 
 Gruppo 1 Gruppo 2 Gruppo 3 Gruppo 4 
Delta SGRQ 3,72 (5,98) -13,40 (7,14) -14,07 (8,43) 2,46 (3,83) 
Delta 6MWT (m) 6,58 (31,43) 71,81 (45,64) 20,47 (32,07) 87,56 (28,90) 
Delta MRC -0,15 (0,46) -0,50 (0,63) -0,34 (0,54) -0,50 (0,51) 
Delta endurance time 









Delta endurance time 
arti superiori (s) 
21,19 (30,41) 30,71 (19,99) 29,33 (46,27) 33,61 (33,08) 
Delta VO2 specifico 
(ml/Kg*min) 
0,95 (2,58) -1,33 (2,91) 1,37 (4,95) -0,16 (3,74) 








-0,79 (1,37) -0,50 (0,90) -1,40 (1,07)* 
*p=0,005 
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5. CAPITOLO IV 
 
5.1. Discussione 
I risultati di questa tesi confermano innanzi tutto l’efficacia di un programma di 
riabilitazione respiratoria ambulatoriale nei pazienti con BPCO di grado moderato-
grave. Questo dato è ampiamente dimostrato nella letteratura; infatti, ormai da vari anni, 
singoli studi mono- o multicentrici, revisioni sistematiche  e metanalisi hanno 
chiaramente dimostrato come al termine di un programma di riabilitazione respiratoria 
che include come parte integrante l’allenamento fisico all’esercizio, si ottenga un 
miglioramento della performance fisica, della dispnea e della qualità di vita in questi 
pazienti. I meccanismi per cui si ottengono questi benefici sono anch’essi ben noti: 
migliorando la confidenza del paziente con l’attività fisica e attraverso l’educazione alla 
conoscenza della malattia e delle modalità di gestione, si interrompe quel circolo 
vizioso di “inattività-decondizionamento-aggravamento della dispnea per minimi 
sforzi” che rende il paziente sempre meno attivo e quindi con un progressivo 
aggravamento della dispnea per la precoce comparsa di acidosi lattica di origine 
muscolare per i minimi movimenti. 
Nella nostra esperienza condotta su un campione numeroso di pazienti con BPCO di 
grado moderato-grave, tutti i parametri di tolleranza allo sforzo miglioravano alla fine 
del ciclo di riabilitazione respiratoria, in associazione al miglioramento del grado di 
dispnea e degli indici di qualità della vita. Tale miglioramento era tuttavia distribuito in 
maniera disomogenea, con alcuni pazienti che miglioravano chiaramente i vari 
“outcome” del programma di riabilitazione, ed altri invece che non lo facevano e che 
anzi mostravano un peggioramento di questi parametri. 
In letteratura non c’è completo accordo su quale sia il migliore indicatore di efficacia di 
un programma di riabilitazione respiratoria. Le linee guida ATS suggeriscono che un 
indice di qualità della vita (come ad es. il punteggio totale del S. George Respiratory 
Questionnaire) e un indice di performance fisica (come ad es. il test del cammino in 6 
minuti) siano i metodi più semplici e più sensibili dell’efficacia della riabilitazione 
respiratoria. Si tratta comunque di due indici abbastanza differenti: il primo influenzato 
da vari fattori sia clinico-funzionali ma anche psicologici (maggior dimestichezza nella 
gestione della malattia, riduzione del grado di isolamento e di depressione, etc.), il 
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secondo più correlato alla performance fisica che a sua volta è determinata da molteplici 
fattori (respiratori, cardiologici, metabolici, etc.). In realtà altri indici di miglioramento 
possono essere considerati, come la riduzione del grado della dispnea secondo la scala 
MRC, o come il miglioramento di altri test di performance fisica, forse più sensibili 
all’effetto dell’allenamento (come i test di endurance degli arti inferiori e superiori). 
In accordo con le raccomandazioni del documento ATS, abbiamo considerato  come 
indicatore di efficacia del programma di riabilitazione due diverse misure: a) una 
riduzione di almeno 4 punti del punteggio totale del SGRQ; b) un incremento dei metri 
percorsi al 6MWT di almeno 54 metri. Questi due modi diversi di calcolare l’effetto 
positivo della riabilitazione respiratoria non sono comunque risultati correlati tra loro 
nella nostra casistica: in effetti il grafico 2 mostra che la correlazione tra il 
miglioramento del SGRQ e del 6MWT non risulta per niente significativa, dimostrando 
quindi una notevole discrepanza tra questi due modi diversi di valutazione dell’efficacia 
della riabilitazione. Ciò quindi suggerisce che questi due modi di valutazione non sono 
per niente equivalenti e probabilmente indicano effetti diversi causati dal piano 
riabilitativo. 
Per questo motivo abbiamo valutato separatamente l’effetto della riabilitazione, 
distinguendo dapprima i soggetti in quelli che miglioravano o no in base al punteggio 
del SGRQ, e successivamente distinguendo i soggetti che miglioravano o no in base 
all’incremento del 6MWT.  
La divisione dei soggetti in “responders” e “non responders” sulla base del SGRQ ha 
mostrato che paradossalmente quelli che miglioravano avevano al basale un minor 
grado di compromissione funzionale, sia in termini di insufflazione polmonare che in 
termini di tolleranza allo sforzo. Inoltre il miglioramento del SGRQ non si associava ad 
un maggiore miglioramento della dispnea o ad una migliore performance fisica dopo la 
riabilitazione, come valutata dal test da sforzo cardiopolmonare o dai test di endurance. 
Questo fatto non è di facile interpretazione, e potrebbe essere collegato ad una maggiore 
“confidenza” che i pazienti meno gravi acquisiscono con la gestione della loro malattia, 
grazie fondamentalmente alla componente educazionale e di socializzazione della 
riabilitazione respiratoria. 
Quando la divisione in “responders” e “non responders” era invece fatta sulla base 
dell’incremento del 6MWT, si osservava che i soggetti “responders” mostravano al 
basale un maggiore livello di gravità della BPCO, sia in termini di funzione polmonare 
che di dispnea da sforzo o di tolleranza all’esercizio come determinata dai vari test. In 
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questo senso, un test più “oggettivo” mostrava bene che i soggetti con maggiore gravità 
di malattia avevano risultati maggiori dal programma di riabilitazione, in quanto 
avevano “più spazio di miglioramento”. Inoltre i soggetti che miglioravano il 6MWT 
mostravano una tendenza a riportare un maggiore miglioramento nella gravità della 
dispnea rispetto ai soggetti che non miglioravano al 6MWT, indicando probabilmente 
che tale miglioramento nella performance fisica si associava ad un seppur lieve 
miglioramento della sensazione di dispnea. Anche gli altri test di tolleranza allo sforzo 
(test di endurance) mostravano una tendenza a migliorare di più in quelli che 
miglioravano il 6MWT, ma le differenze non erano significative probabilmente per la 
ampia dispersione dei valori. 
Abbiamo quindi successivamente diviso il nostro campione in 4 gruppi, in base alla 
concordanza o meno del cambiamento positivo nei due test di efficacia della 
riabilitazione (il SGRQ e il 6MWT). Anche in questa maniera si conferma che i soggetti 
che migliorano il 6MWT (sia i concordanti con il SGRQ che i discordanti) sono quelli 
con maggiore gravità della dispnea e minore tolleranza allo sforzo pre-riabilitazione. 
Inoltre, i soggetti “responders” sia al SGRQ che al 6MWT sono quelli che miglioravano 
di più in termini di tempo di endurance degli arti inferiori. 
In conclusione, questo studio mostra che, nonostante si osservi un miglioramento  in 
tutti gli indici di efficacia nella intera popolazione studiata, esiste una notevole 
discrepanza tra i vari indicatori di efficacia della riabilitazione respiratoria, dove le 
variazioni del SGRQ non sembrano correlate ad una maggiore gravità di malattia al 
basale o al miglioramento di altri indici di performance fisica, mentre le variazioni del 
6MWT sono correlate ad una maggiore gravità di malattia al basale e coincidono in 
parte con il miglioramento di altri indici soggettivi ed oggettivi dopo la riabilitazione 
respiratoria. E’ possibile quindi ipotizzare che questi due indici di efficacia del piano di 
riabilitazione siano sensibili ad effetti diversi della riabilitazione, alcuni più relativi al 
versante emozionale ed educazionale, altri più strettamente alla performance fisica. 
Ciò sottolinea ancora una volta la necessità di valutazioni integrate e complete di indici 
diversi per poter adeguatamente valutare nel singolo paziente l’efficacia di un piano di 
riabilitazione ambulatoriale. 
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